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ÖZET 
 

Metastatik Kolon Karsinomu Tanısı Almış Olan Hastalarda Kişisel, Klinik ve 
Patolojik Özelliklerin Karşılaştırılması ve Uzun Sağkalımla İlişkili Olup 

Olmadığının Değerlendirilmesi 
 

Amaç: Kolorektal kanserler gastrointestinal sistemin en sık rastlanan 

kanserleridir. Erkeklerde prostat ve akciğer, kadınlarda meme ve akciğer kanserinden 

sonra üçüncü sıklıkta görülmektedir. Ülkemizde kolon kanseri tüm kanserler içinde 

en sık saptanan üçüncü kanser türüdür. Kolon kanserlerinde prognozu belirleyen, 

hastalık evresi dışında birçok biyolojik, moleküler, genetik ve doku kaynaklı 

faktörler mevcuttur. Bunlardan vasküler invazyon, tutulmuş bölgesel lenf nodu sayısı 

ve preoperatif CEA seviyesi öne çıkan faktörlerdir. Bu çalışmamızda metastatik 

kolon kanserinin uzun sağkalımla ilişkili olabilecek kişisel, klinik, tümöral, 

metastatik ve tedavi özelliklerini araştırmayı amaçladık. 

Materyal ve Metod: Bu çalışmaya 2010 yılı ile 2016 yılları arasında 

Karadeniz Teknik Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıbbi Onkoloji polikliniğine müracaat 

eden veya Onkoloji servisinde yatan metastatik kolon karsinomu tanısı almış 103 

hasta dahil edildi. Çalışmaya alınan hastaların yaş, cinsiyet, aile öyküsü, yaşadığı 

yer, sigara kullanımı, aspirin kullanımı, komorbidite,  performans durumu,  tümöral 

evre, tümör  lokalizasyonu, primere cerrahi yapılıp yapılmadığı, hangi kemoterapiyi 

ve hedefe yönelik tedaviyi aldığı, metastaz bölgeleri, K-RAS durumu, CEA değeri, 

biyokimyasal parametreleri (albumin, LDH, ALP, platelet) tespit edildi ve tüm 

hastaların genel sağkalım süreleri değerlendirildi. Daha sonra anlamlı çıkan 

faktörlere çok değişkenli analiz (cox regresyon analizi) uygulandı. 

Bulgular:  Metastatik kolorektal kanserde univaryant analize göre primere 

cerrahi uygunlanılması, hedefe yönelik tedavi alımı, kombine kemoterapi alımı, 65 

yaş altı olma durumu, CEA, LDH ve ALP düzeyinin normal sınırlarda ve artmamış 

olması, platelet sayısının normale göre artmamış olması sağkalımı uzatan anlamlı 

faktörler olarak bulundu. Buna ek olarak multivaryant analiz sonucuna göre primere 

cerrahi yapılan, tanı anındaki  trombosit düzeyinin normal veya düşük olduğu hasta 

gruplarında diğer faktörlerden etkilenmeksizin sağkalımın daha uzun olduğu görüldü. 

Bu durum literatürdeki çalışmalarla uyumlu olarak değerlendirildi. İncelediğimiz 

diğer parametrelerden cinsiyet, aile yapısı, yaşanılan yer, ailede kanser öyküsü, 

ii 



ailede doktor veya hemşire varlığı, sigara kullanımı, aspirin kullanımı, tümör bölgesi, 

histolojik grade, hastanın tanı anındaki performans statusu, beden kitle indeksi ateş, 

gece terlemesi ve kilo kaybının varlığı, metastaz bölgesi, beyaz küre, nötrofil ve 

bazofil sayısı, kolesterol düzeyleri sağkalım açısından analiz edilmiş olup istatistiksel 

olarak anlamlı bulunmamıştır. 

Sonuç: Metastatik kolorektal kanser tanılı hastalarda; primer tümöre yönelik 

cerrahi tedavi almış ve tanı anında platelet seviyesi düşük veya normal olan 

hastaların diğer faktörlerden etkilenmeksizin daha iyi prognoza sahip olduğu 

görüldü. Sonuç olarak metastatik kolorektal kanserde prognostik faktörler önem 

taşımaktadır ve bu konuda yapılacak daha kapsamlı çalışmalara ihtiyaç 

duyulmaktadır. 

 

Anahtar Kelimeler: Metastatik kolorektal kanser, sağkalım, prognostik 

faktörler 
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SUMMARY 
 

Comparison of Personal, Clinical and Pathological Features in Patients with 
Metastatic Colon Carcinoma and Evaluation of Whether Associated with 

Longer Survival 
 

Objective: Colorectal cancer is the most common cancer of the 

gastrointestinal tract. It seems the third most common cancer in men after prostate 

and lung, in women after breast and lung cancer. Colon cancer is the third most 

frequent type of cancer among all cancers in our country. In colon cancers, there are 

many biological, molecular, genetic and tissue origin prognostic factors which 

determines the prognosis of the cancer except stage of the disease. Among these, 

vascular invasion, number of involved regional lymph nodes and preoperative CEA 

level are the prominent factors. In this study, we aimed to invastigate personal, 

clinical, tumoral and treatment characteristics which may be associated with long 

personal survival of metastatic colon cancer. 

Materials and methods: In this study, 103 patients who admitted to 

Karadeniz Technical University Medicine Faculty Oncology clinic or inpatient at  

Oncology service and had diagnosed with metastatic colon cancer in between 2010 

and 2016. Age, gender, family history, place of residence, smoking, aspirin use, 

comorbidities, performance status, tumor stage, tumor localization, whether primary 

surgery is performed, which chemotherapy is used, targeted therapy use, K-RAS 

status, CEA value, biochemical parameters (albumin, LDH, ALP, platelets) were 

determined and overall survival rates were evaluated among  patients enrolled in the 

study. Later, the multivariate analysis (cox regression analysis) applied to significant 

factors.  

Findings: According to univariate analysis of metastatic colorectal cancer, 

surgery to primary tumor, targeted treatment intake, combined chemotherapy intake, 

age <65 years; CEA, LDH and ALP levels which were normal and not increased and 

platelet counts that were not increased compared to normal found to be significant 

factors prolonging survival. In addition, according to the result of multivariate 

analysis patients who were performed surgery to primary tumor, patients whose 

platelet level was normal or low at diagnosis were evaluated to be better survival 

than other factors affecting survival. The other parameters we have examined gender, 

iv 



family structure, country of residence, a history of cancer in my family, the presence 

of a doctor or nurse in the family of patients, smoking, aspirin use, tumor region, 

histological grade, and the patient's performance status at the time of diagnosis, body 

mass index, fever, night sweats and the presence of weight loss, the region of 

metastasis; the number of white blood cells, neutrophils and basophils, cholesterol 

levels were analysed and found that they were not statistically significant in terms of 

survival. 

Result: Among patients with metastatic colorectal cancer; the patiens who 

got surgical treatment to primary tumor and whose platelet level was low or normal 

at the time of diagnosis, were seen to have long survival without being affected by 

the other factors. Consequently, prognostic factors are important in metastatic 

colorectal cancer and more comprehensive studies are needed that can be done about 

that. 
 

Key Words: Metastatic colorectal cancer, survival, prognostic factors 
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1. GİRİŞ 
 

Kolorektal kanserler gastrointestinal sistemin en çok rastlanan kanseridir. 

Erkeklerde prostat ve akciğer, kadınlarda meme ve akciğer kanserinden sonra üçüncü 

sıklıkta görülmektedir (1). 

Ülkemizde kolon kanserine bağlı ölümler ülke çapında tüm hastalıklara bağlı 

ölümler arasında 17. sırada yer almaktadır (2, 3). 

Kolorektal kanserlerde prognozu belirleyen en önemli faktör hastalığın 

evresidir. Erken evrede yakalanıldığı zaman, minimal morbidite ve mortalitesi olan 

uygun cerrahi girişim ile yüksek oranda küratif tedavi edilebilen bir malignitedir (4). 

Ancak, hastalık evresi dışında daha birçok biyolojik, moleküler ve genetik olmak 

üzere prognostik faktörler de mevcuttur. Bunlar içinde tümör boyutu, bölgesel lenf 

nodu sayısı, vasküler invazyon, küratif tedavi sonrası rezidüel tümör varlığı, 

preoperatif CEA seviyesi, histolojik grade gibi faktörler yer almaktadır (5, 6). 

Her geçen yıl kolon kanseri genel sağ kalım süresinde uzama olmaktadır. Bu 

durum, tanıda kullanılan yöntemlerin gelişmesi, tarama programlarının 

uygulanmasındaki yaygınlığın artışı, yeni cerrahi tekniklerin geliştirilmesi, 

radyoterapi ve sistemik tedavide yeni yöntemlerin kullanıma girmesi ile yakından 

ilişkilidir (7). 

Kolorektal kanserlerin tedavi seçenekleri arasında yer almakta olan cerrahi, 

kemoterapi ve radyoterapi modaliteleri, primer tümörün lokalizasyonu ve evresine 

göre modifiye edilerek tek başlarına veya kombine şekilde uygulanabilir. Metastatik 

olmayan kolorektal kanserde ilk tedavi seçeneği cerrahidir (8). 

Hastalarda 5 yıllık sağ kalım oranları TNM (Tümör, Nod, Metastaz) 

sınıflamasındaki evrelerine göre değişmektedir. Evreye göre 5 yıllık sağ kalım 

oranları rektum ile kıyaslandığında kolon kanserinde daha iyidir. Kolon kanserinde 5 

yıllık sağkalım oranları evre-1’de %93, evre-2’de %72-85, evre-3’de %44-83 ve 

evre-4’te %8 iken, bu oranlar rektum kanserinde sırası ile %72, %52, %37 ve %4’tür 

(9). 

Bu çalışmamızda metastatik kolon kanserinin uzun sağ kalımla ilişkili 

olabilecek kişisel, klinik, tümöral, metastatik ve tedavi özelliklerini araştırmayı 

planladık. 
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2. GENEL BİLGİLER 
 

Kalın barsak sindirim kanalının beşte birini oluşturur ve ortalama olarak 150 

cm uzunluğundadır. Kalın barsak çekum, çıkan kolon, transvers kolon, inen kolon, 

sigmoid kolon kısımlarından oluşur (10). Superior ve inferior mezenterik arterden 

beslenmekte olup dört ana ganglion grubunda toplandıktan sonra sisterna şili 

vasıtasıyla venöz sisteme dökülür (11). 

Kolorektal kanserler yaygın görülen, önemli morbidite ve mortalite nedeni 

olan bir hastalıktır. Tüm dünyada yılda yaklaşık bir milyon yeni vaka ve KRK 

(Kolorektal Kanserler)’e bağlı 500.000 ölüm görülmektedir (12). Dünya genelinde 

kolorektal kanser insidansları Kuzey Amerika, Avustralya ve Avrupa’da en yüksek 

iken, Afrika ve Asya’da en düşüktür (13). 

 

2.1. Epidemiyoloji 

 

2008 Dünya Kanser Raporu’na göre kolorektal kanserler, yılda bir milyon 

yeni vaka ile kanser olgularının %9,4’ünü oluşturmaktadır. Kolorektal kanser 

insidans ve mortalitesi Tablo 1’de görülmektedir (14). 

 

Tablo 1. Yaş Grupları ve Cinsiyete Göre Kolorektal Kanser İnsidans ve 
Mortalitesi*, Türkiye/2008 (14) 

 

Sütun1 Sütun2 0-
14

 

15
-3

9 

40
-4

4 

45
-4

9 

50
-5

4 

55
-5

9 

60
-6

4 

65
-6

9 

70
-7

4 

75
+ 

Y
SH

 

Birikimli 
Risk 

Erkek 
İnsidans 0,1 2,2 12,1 16,1 20,8 40,7 49,6 65,9 104,3 99,3 13,2 1,6 

Mortalite 0 1,1 7,1 9,7 12,5 25,8 31,3 47,4 79,9 91,9 9,2 1,1 

Kadın 
İnsidans 0,1 1,4 5,9 11 21,5 28 34,4 43,5 65,9 66,2 14,6 1,6 

Mortalite 0 0,6 3 5,9 12,4 17,4 23,2 30,2 50,4 62,6 6,2 0,7 

Toplam 
İnsidans 0,1 1,8 9 13,6 21,2 34,3 41,7 53,8 83,2 80,5 11 1,3 

Mortalite 0 0,9 5,1 7,8 12,5 21,6 27,1 38 63,7 75,2 7,6 0,9 
*yüzbinde 
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KRK Yeni Zelanda, Avustralya, Avrupa, Kuzey Amerika’da yüksek olup son 

zamanlarda Japonya’da yükselmeye başlamıştır. Japonya örneğinde olduğu gibi 

yakın zamanda düşük hızlara sahip Asya ülkelerinde de yükselmeye başladığı 

bildirilmektedir (15).  

Amerikan Kanser Birliği, ABD (Amerika Birleşik Devletleri)’de 2011 yılı 

içinde 141.210 kişinin kolorektal kanser tanısı aldığını ve 49.380 kişinin de 

kolorektal kanser nedeniyle öldüğünü bildirmiştir. KRK hem erkeklerde hem de 

kadınlarda en sık görülen üçüncü sıradaki kanser olup kansere bağlı ölüm 

nedenlerinde de üçüncü sıradadır (16). 

Türkiye İstatistik Kurumu (TÜİK) verilerine göre, 2012 yılında ölüme sebep 

olan hastalıklar içerisinde %21,1 ile kanserler ikinci sırada yer almaktadır (17). 

IARC (Uluslararası Kanser Araştırmaları Ajansı) tarafından oluşturulan Globocan 

2012 yılına ait verilerine göre Türkiye’de ve dünyada görülen ilk beş kanser Tablo 2 

ve 3’te gösterilmiştir (18). 

 

Tablo 2. Uluslararası Kanser Ajansı (IARC) Tarafından Yayınlanan Globocan 
2012 Verilerine Göre Erkeklerde En Sık Görülen İlk Beş Kanser 
Türünün Dağılımı (18) 

 
 Türkiye* Dünya IARC’a üye 24 AB (28 ülke) ABD 

1 Akciğer Akciğer Prostat Prostat Prostat 

2 Prostat Prostat Akciğer Akciğer Akciğer 

3 Kolorektal Kolorektal Kolorektal Kolorektal Kolorektal 

4 Mesane Mide Mide Mesane Mesane 

5 Mide Karaciğer Mesane Böbrek Böbrek 
* Türkiye Birleşik Veri Tabanı, 2013 
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Tablo 3. Uluslararası Kanser Ajansı (IARC) Tarafından Yayınlanan Globocan 
2012 Verilerine Göre Kadınlarda En Sık Görülen İlk Beş Kanserlerin 
Dağılımı (15) 

 
 Türkiye* Dünya IARC’a üye 24 AB (28 ülke) ABD 

1 Meme Meme Meme Meme Meme 

2 Tiroid Kolorektal Kolorektal Kolorektal Akciğer 

3 Kolorektal Uterus serviksi Akciğer Akciğer Kolorektal 

4 Akciğer Akciğer Uterus serviksi Uterus korpusu Tiroid 

5 Uterus korpusu Uterus korpusu Uterus korpusu Uterus serviksi Uterus 
* Türkiye Birleşik Veri Tabanı, 2013 

 

Sağlık Bakanlığı 2013 yılı Türkiye Kanser İstatistikleri verilerine göre 

kolorektal kanserler erkeklerde yüzbinde 24,4 ve kadınlarda ise yüzbinde 15,3 

sıklıkta görülmektedir (19). 

 

2.2. Etiyoloji 

 

Ailesel veya edinsel olsun, kolon kanseri normal barsak epitelinde bir dizi 

mutasyonel dönüşümden kaynaklanır. Bu dönüşüm genetik olarak farklılaşmış 

hücrelerin, çevredeki diğer hücrelere göre çoğalma üstünlüğü kazanmasına neden 

olur. Klonal çoğalma gösteren hücrelerde devam eden ek mutasyonların olması, 

ardından da invazyon ve metastaz gelişmesiyle sonuçlanır (20). 

Kolon kanserlerinin büyük bölümü, displastik morfoloji ve farklılaşma 

bozukluğu gösteren glandüler hücre çoğalmasından kaynaklanan polip gelişimi ile 

başlar. Bu durum yaş ilerledikçe belirgin bir hal alır ve ırka, cinsiyete ve yaş grubuna 

göre büyük değişikenlik gösterir. Örneğin, erkeklerde adenom prevalansı %24,9, 

kadınlarda %14,8 olarak bulunmuştur (20). 

Kolorektal kanser gelişiminde devam eden bir genetik bozulma süreci başlıca 

iki mekanizmayla oluşur. Hastaların yaklaşık %85’inde gözlenen bu mekanizmalar 

“kromozomal instabilite” ve kalan %15’inde gözlenen “mikrosatellit instabiltie” 

(MSI) (21). 
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2.2.1. Çevresel Faktörler 

 

2.2.1.1. Yaş 

 

40 yaşından sonra kolorektal kanser teşhis olasılığı artmaktadır. 40 yaşından 

sonra progresif olarak artış olup 50 yaşından sonra belirgin şekilde yükseliş 

göstermektedir (22, 23). Kolorektal kanser vakalarının %90’ından daha fazlası 50 

yaş ve sonrası kişilerde gelişir (23, 24). İnsidans hızı 60-79 yaş arası kişilerde 40 

yaşından daha genç olanlara göre 50 kat daha fazladır (23, 25). Ancak, KRK son 

yıllarda gençler arasında da artış eğilimindedir (26, 27). ABD'de, kolorektal kanser 

yakın zamanda 20 ile 49 yaş arası erkek ve kadınlarda en sık tanı alan 10 kanserden 

birisi haline gelmiştir (28). 

 

2.2.1.2. Diyet 

 

Diyetle alınan doymuş hayvansal yağın kolon ve rektum karsinogenezinde rol 

aldığı düşünülmektedir. Yapılmış olan epidemiyolojik çalışmalarda kırmızı et 

tüketiminde günlük 100 gramlık artış KRK’de %12-17’lik bir risk artışına yol 

açmıştır. Bu risk işlenmiş etlerde gözle görülür oranda daha fazladır (29). 

Kalsiyum sekonder safra ve yağ asitlerine bağlanarak bu asitlerin suda 

çözünemeyen sabuna dönüşmesine sebep olur ve bu sayede bunların kolonik hücreler 

üzerindeki proliferatif etkilerini azaltma yoluyla kolon karsinogenezine karşı koruma 

görevi üstlenebilir. Ancak diyette kalsiyum alımının kolorektal kanser ve adenomları 

önlemedeki rolü hala tartışılmaktadır (30). 

Sebze ve meyveden zengin, düşük hayvansal yağ ve protein içeren diyet ile 

beslenmenin kolorektal kanserden korunma ile ilişkili olduğu belirtilmiştir. Düşük 

diyetsel fiber alan toplumlarda gıdadaki total fiber alımını iki katına çıkarmakla 

kolorektal kanser riskinin %40 oranında düşürülebileceği öne sürülmüştür (31, 32). 

Üst gastrointestinal sistemden emilmeden kolona ulaşan fiberin dışkı hacmini 

arttırmak ve dışkının geçiş süresini kısaltarak karsinojen maddelerin seyreltilmesine 

ve mukoza ile temas sürelerinin azaltılması vasıtasıyla etkili olduğu düşünülmektedir 

(33, 34).  
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2.2.1.3. Fiziksel Aktivite ve Obezite 

 

Çeşitli yaşam tarzıyla ilişkili birçok faktör KRK gelişimi ile bağlantılı 

bulunmuştur. İki değiştirilebilir ve birbiriyle bağlantılı risk faktörü, fiziksel 

hareketsizlik ve ileri derecede artmış vücut ağırlığıdır. Bu risk faktörleri kolorektal 

kanserlerin dörtte üçüne katkıda bulunur. Daha fazla yapılan fiziksel egzersizin 

kolorektal kanser riskini azalttığı ile ilişkili çok sayıda kanıt vardır ve bunlar fiziksel 

egzersizin sıklığı ve şiddetiyle ters orantılıdır (24, 35, 36). 

Düzenli fiziksel aktivite ve sağlıklı bir diyet her ne kadar rektal hastalıktan 

ziyade kolon malignensilerini önlemede kuvvetli kanıtlar olsa da kolorektal kanser 

riskini azaltmaya yardımcı olabilir (22, 37). 

Fiziksel aktivite barsak motilitesini artırır (22). Ayrıca günlük rutin fiziksel 

aktivite eksikliği kadınlarda ve erkeklerde obezite sıklığında artışa sebep olur (35, 

38). Genel vücut yağlanmasından bağımsız olmak üzere, aşırı santral yağlanma 

sonucu insülin direncinin ve dolaşımdaki östrojen hormonunun artışı kanser riski ile 

ilişkili bulunmuştur. Bu durum özellikle obezite ile kanser riski arasındaki bağlantıyı 

açıklamaktadır (35). 

 

2.2.1.4. Sigara 

 

Tütün sigara ile akciğer kanseri arasındaki ilişki iyi bilinmektedir. Kolorektal 

kanserlerin %12'si sigaraya bağlanmaktadır (39). Tütünde bulunan kanserojenler 

kolon ve rektumda kanser büyümesini ve bu kanser teşhisinin konma riskini artırır 

(24). Sigara içimi, kolorektal kanser için tanımlanmış öncü lezyonların ve 

adenomatöz poliplerin hem oluşumu hem de büyümesinde önem teşkil eder (40).  

 

2.2.2. Kromozomal instabilite 

 

Kolorektal tümörlerdeki kromozom ayrışma bozuklukları, hücrenin genetik 

materyalinde azalma veya artış ile sonuçlanabilir. Bu yolla ortaya çıkan kromozomal 

kararsızlık, tümör hücresinin yaşamı boyunca devam eden sürekli bir hücresel 

bozulmaya neden olur (41, 42). 
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Normal bir hücreden metastatik kansere kadar giden ve sürekli ek 

bozukluklarla belirginleşen adenokanser sürecini başlatan kritik ilk basamak, 

genellikle adenomatöz polipozis (APC) genindeki mutasyondur. Bu bozukluk 

Familyal Adenomatoz Polipozis (FAP) sendromuna neden olur. K-RAS mutasyonu 

ve ardından kromozom 18q kromozomundaki gen mutasyonları (DCC, SMAD4 ve 

SMAD6) bunu izler. Son aşamalarda ise 17p kromozomunda bulunan p53 (tümör 

protein 53) gen mutasyonu hastalarının %50-70’inde saptanır (43, 44). 

 

2.2.3. Mikrosatellit İnstabilite 

 

Kolorektal karsinogenezin ikinci önemli yolu mikrosatellit instabilitedir. Bu 

yol “herediter nonpolipozis kolon kanser” (HNPCC) olgularında tanımlanmıştır. 

Mikrosatellitler 2-4 nükleotidden oluşan ve ardışık olarak 3-100 kez tekrarlanan 

dizilerdir. Tekrar sayısı arttıkça DNA replikasyonu sırasında insersiyon veya 

delesyon şeklinde hatalar çıkma olasılığı artar. Normal bir hücrede bu hatalar MMR 

(Yanlış Eşleşme Onarım Genleri) aracılığıyla tanınır ve onarılır. Bu onarım 

genlerdeki sorunlar hataların kalıcı olmasına ve mikrosatellit dizi uzunluğunda 

değişiklere neden olarak mikrosatellit instabiliteye neden olur (21). 

MSI’de (Mikrosatellit İnstabilite) tümörler yerleşim olarak daha proksimalde 

olup sıklıkla kötü diferansiye ve daha fazla müsinöz veya taşlı yüzük hücre içeriği 

bulundurma eğilimindedirler (45). 

MSI kolorektal kanserlerin gelişimi dışında klinik seyirle de ilgili 

bulunmaktadır. Bu bağlamda prognostik ve prediktif bir değer taşımaktadır. Yüksek 

MSI’ye sahip tümörler genelde daha kötü diferansiyasyona sahip olmakla birlikte 

daha iyi bir prognoz gösterirler. Ayrıca bu hastalar 5-fluorourasil tedavisinden fayda 

görmemektedirler (46, 47). 

 

2.2.4. Kalıtsal Kolorektal Kanser Sendromları 

 

Kalıtsal sendromlar tüm kolorektal kanserlerin %5-10’unu oluşturmaktadır. 

 

 

7 



2.2.4.1. Familyal Adenomatozis Polipozis(FAP) 

 

FAP sendromu, 5q21-q22 kromozomu üzerindeki APC geninin otozomal 

dominant geçişli mutasyonu ile meydana gelir. Sendromda kadın erkek sıklığı eşittir 

ve tüm kolorektal kanserlerin %1’ini oluşturmaktadır (48). Çoğu hastada kanser 

gelişmeden önce semptom bulunmayabilir. Otozomal dominant yapısı nedeniyle 

ailesel formda anne babadan birisinde hastalık vardır (21). 

 

2.2.4.2. Lynch Sendromu (HNPCC) 

 

Ailesel kolorektal kanserlerin en sık görülen tipidir. Yüksek penetranslı 

(%80) ve proksimal yerleşim ağırlıklı (%70) kolorektal kanser (2/3) gelişimiyle 

seyreden otozomal dominant bir sendromdur. Tüm kolorektal kanser olgularının 

%3’ünü oluşturur. Hastalarda artmış metakron (%24) ve senkron (%18) kolon 

tümörleri dışında endometrial karsinom (%60), mide, ince bağırsak, renal pelvis ve 

over kanserleri gelişebilir (49). 

HNPCC hastalarındaki tümör dokularında karakteristik olarak MSI 

izlenmektedir. HNPCC’de kolorektal kanserli vakaların %90’ında ve adenomlu 

vakaların %80’inde MSI belirlenmiştir (50). 

Bu hastalık genelde erken yaşta ortaya çıkar. Lynch 1 ve Lynch 2 sendromları 

olarak da bilinmektedirler. Lynch 1’de kolon ve rektumda kanserler olmasına karşın, 

Lynch 2 sendromunda mide, kolorektal, jinekolojik, üriner sistem ve meme 

kanserleri birlikte görülebilir. Bu hastaların %25’inde metakron, %20’sinde senkron 

tümörler görülür (51). 

 

2.2.4.3. Turcot Sendromu 

 

Otozomal resesif nadir bir hastalık olup 30’lu yaşlara kadar kolon kanseri ve 

beyin tümörleriyle birlikte görülür. Hastaların çoğunda APC gen mutasyonu (2/3) 

gözlenmekle birlikte DNA onarım bölgelerinin (MLH1, MSH2 vb.) mutasyonuyla 

(1/3) giden formları da vardır. Beyinde medulloblastom (APC gen mutasyonu) ve 

glioblastoma multiforme (MMR gen mutasyonu) gözlenir. Yirmili yaş kolon kanser 
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olgularında beyindeki kitleler bu hastalığın varlığı olasılığı nedeniyle hemen 

metastaz kabul edilmemelidir. Turcot sendromunda kolonda polip sayısına göre 3 

ayrı tip önerilmiştir. Tip 1’de kolonda 20-100 arasında polip mevcuttur. Tip 2’de 

genellikle 10’un altında polip mevcuttur. Tip 3’te ise klasik FAP’a benzer çok sayıda 

polip mevcuttur (52, 53). 

 

2.2.4.4. Gardner Sendromu 

 

Bu sendromda görülen adenomlar yalnız kolonda değil mide, duodenum ve 

ince barsakta da oluşabilir. Gastrointestinal adenomatöz polipozise eşlik eden 

lezyonları bulunan otozomal dominant geçişli bir sendromdur. Eşlik eden lezyonları, 

osteom, fibrom, epidermoid kist, desmoid tümör, diş anomalileri, glioblastoma, tiroit 

papiller karsinomu, hepatoblastoma, safra yolları kanserleri ve pankreas 

karsinomudur (51, 54). 

 

2.2.5. Hamartomatöz Polipozis Sendromları 

 

2.2.5.1. Peutz Jeghers Sendromu 

 

Kromozom 19p’de, STK11 gen mutasyonuyla (%90) karakterize, otozomal 

dominant geçişli bir hastalıktır. Kolonda çok sayıda hamartomatöz polip yanında, 

ağız ve yanak mukozasında çok sayıda hiperpigmente lezyon ile karakterizedir. 

Sıklığa göre polipler başlıca ince bağırsak, kolon ve midede bulunur. Kanser 

gelişimini poliplerdeki displazi belirler (55). 

 

2.2.5.2. Juvenil Polipozis Sendromu 

 

Otozomal dominant geçişli bu hastalıkta, ağırlıklı olarak kolonda olmak üzere 

çok sayıda hamartomatöz polip gelişimi söz konusudur. Klinik olarak ishal ve 

protein kaybı, rektal kanama ve prolapsus gözlenebilir. Gastrointestinal lezyonlar 

benign karakterde olmakla birlikte, hastaların %50’sine yakınında başlıca kolon 

olmak üzere kanser gelişimi söz konusudur (56). 
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2.2.6. PTEN İlişkili Hamartomatöz Polipler 

 

2.2.6.1. Cowden Sendromu 

 

Oldukça nadir, otozomal dominant geçişli, mukokutanöz ve ekstrakutanöz 

alanlarda hamartomatöz lezyonlarla karakterize bir hastalıktır. Yaşam boyu herhangi 

bir tümör gelişme olasılığı %90’lara yakındır (21). 

 

2.2.6.2. Bannayan-Riley-Ruvalcaba Sendromu 

 

Otozomal dominant geçişli sendromdur. Kolonda hamartomatöz polipler 

dışında, makrosefali, lipom ve hemangiomlarla karakterizedir (21). 

 

2.2.6.3. Cronkhite-Canada Sendromu 

 

Edinsel bir hastalıktır. Bu hastalarda intestinal hamartomatöz polipler dışında 

deride hiperpigmentasyon, alopesi, ve onychoheterotopia (ektopik tırnak), kronik 

ishal ve protein kaybettiren enteropati görülebilir (21). 

 

2.2.7. İnflamatuar Barsak Hastalıkları 

 

Etiyolojileri tam olarak bilinmeyen iltihabi barsak hastalıklarında özellikle 

ülseratif kolitlerde, kolorektal kanser riski hastalığın yaşı ile korele olarak displazi 

zemininde artış gösterir. Mukozada yaygın ülserler ve pseudopolipoid lezyonlar ile 

mukozal atrofinin görülmeye başladığı kripta ve yüzey epitelinde erken yassı 

adenom tipinde displazik hücresel farklılaşmalar uzun yıllar sonra dikkati 

çekmektedir. Bu tür vakalarda ilk 10 yılda %3-5, ikinci 10 yılda %20’ye kadar 

yükselen malign dejenerasyon söz konusudur (51, 54). 

Bir metaanalizde kanser riski tüm ülseratif kolitli hastalarda %3,7 iken 

pankolitlerde %5,4 bulunmuştur. Risk artışında ailede kolorektal kanser öyküsü 

olması, primer sklerozan kolanjit, uzun süreli kolit, yaygın tutulum (pankolit) ve 

hastalığın süresi önemli bulunmuştur (57-59). 
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Kolon kanseri, Crohn hastalığının önemli bir komplikasyonudur. Crohn 

hastalığında kalın barsak karsinomu gelişme riski, normal populasyondan 2-3 kat 

daha yüksek olmasına karşın ülseratif kolit tanılı hastalara göre düşüktür (57, 58, 60). 

 

2.3. Klinik 

 

Klinik bulgular genelde tümörün lokalizasyonuna göre ortaya çıkmaktadır 

(61). Sağ kolon tümörleri genellikle dışkının görüntüsünde değişiklik yapmayan 

kronik ve gizli kan kaybına sebep olan ülsere lezyonlar şeklinde karşımıza çıkar. Bu 

nedenle asendan kolon tümörleri halsizlik, çarpıntı ve sıklıkla demir eksikliğini 

düşündüren hipokrom mikrositer anemi ile presente olurlar (62). Sola yerleşen 

lezyonlar sıklıkla barsak alışkanlığında değişiklik, kanama, gaz ağrısı, gaita çapında 

incelme, kabızlık, laksatif kullanımında artış ve kolon tıkanıklığına neden olur (63). 

Dışkı transvers ve inen kolondan geçerken daha şekilli hale geldiğinden, 

buralarda ortaya çıkan tümörler dışkının geçişini engeller. Bu durum abdominal 

kramplara, tıkanmaya ve hatta perforasyona yol açar (64). 

Rektosigmoidde ortaya çıkan kanserler genellikle hematokezya, tenesmus ve 

dışkı çapında daralma ile başvururlar. Anemi nadir gözlenen bir bulgudur. Bu 

semptomlar hastanın ve hekimin hemoroidden şüphelenmesine yol açabilse de, rektal 

kanamanın gelişmesi ve/veya barsak hareketlerinde farklılaşma olması acilen rektal 

muayene ve proktosigmoidoskopi yapılmasını gerektirir (64). 

Fizik muayenede ele gelen kitle, rektal tuşede tümörün tespit edilebilmesi ile 

mümkündür. Rektum tümörlerinin 1/3’ü rektal tuşe mesafesinde tespit 

edilebilmektedir (51, 54). 

 

2.4. Tanı 

 

2.4.1. Gaitada Gizli Kan  

 

Hemoglobinin psödoperoksidaz aktivitesini ölçmeye yarayan guiac tabanlı 

testler kullanılır. Gaitada 2 ml kan bulunması testi pozitifleştirir. Kolorektal 
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kanserlerde yalancı negatiflik oranı %50’dir. Gaitada gizli kan pozitif ise %25-41 

kolon patolojisi tespit edilir (65). 

 

2.4.2. Kolonoskopi 

 

Kolonoskopi taraması ile KRK insidans ve mortalitesinde azalma 

görülmektedir. Kolonoskopik incelemenin 1 cm altındaki polipleri saptamada 

duyarlılığı %79, 1 cm ve üzerindekileri saptamada %85 iken kanseri saptamada 

%97’dir. Özgüllüğü ise %98’dir. Kolonoskopi invazif bir yöntemdir ve en önemli 

komplikasyonları kanama ve perforasyondur (66). 

Konvansiyonel kolonoskopi, tüm kolonun değerlendirilmesinde altın standart 

olarak kabul edilmektedir (67, 68). 

 

2.4.3. Kapsül kolonoskopi 

 

KRK taraması amacıyla kullanılabilen minimal invazif bir yöntemdir. 

Standart kolonoskopiyle karşılaştırıldığında bir çalışmada 6 mm’nin altındaki 

polipleri saptamada özgüllüğü ve duyarlılığı sırasıyla %64 ve %84, ileri adenomları 

saptamada %73 ve %79 ve KRK’i saptamada özgüllüğü %74 bulunmuştur (69). 

 

2.4.4. Baryumlu Çift Kontrast Kolon Tetkiki 

 

Baryumlu çift kontrast kolon tetkiki, baryumla boyanmış tüm kolon 

mukozasının floroskopi altında gösterilmesidir. Yapılan ilk çalışmalarda 1 cm’den 

büyük lezyonların saptanma oranının %48-90 arasında farklılık gösterdiği 

raporlanmıştır (70). Çalışmalarda ise lezyon saptama duyarlılığı %85-97 arasında 

bildirilmektedir. Günümüzde daha çok konvansiyonel kolonoskopinin kontrendike 

olduğu durumlarda kullanılmaktadır (71). 
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2.4.5. Bilgisayarlı Tomografi (BT) 

 

Abdominal BT, kolorektal kanserde yaygın olarak cerrahinin planlanmasında 

kullanılmaktadır. Kolorektal kanserler BT’de fokal duvar kalınlık artışı ve/veya 

lümen daralması olarak izlenir (72). Ayrıca obstrüksiyon, perforasyon, fistül gibi 

komplikasyonlar ile rekürrensin tanınmasında, anatomik ilişkinin 

değerlendirilmesinde, normal postoperatif anatominin görüntülenmesi ve tedavi 

boyunca ya da sonrasında yeni lezyonların değerlendirilmesinde kullanılır (72). 

 

2.4.6. BT Kolonografi ve Sanal Kolonoskopi 

 

Kolorektal kanser tanısında, ilk kez 1994 yılında uygulanmaya başlanan ve 

kolonun üç boyutlu görüntülenmesini sağlayan BT kolonografi ve endolüminal 

görüntü oluşturan sanal kolonoskopi giderek önem kazanmış ve ACS (Amerikan 

Kanser Cemiyeti) tarafından noninvaziv tarama şekli olarak klinik pratiğe alınmıştır 

(73, 74). Yapılan birçok çalışmada BT kolonografinin tanıda yüksek doğruluk 

oranları vurgulanmakta ve 10 mm’nin üzerindeki lezyonları saptamada değişik 

çalışmalarda %79-100 arasında, 5 mm ve üzerindeki lezyonları tespitte ise %91-93 

arasında doğruluk oranları verilmektedir (75, 76). 

En önemli dezavantajı hastanın iyonizan radyasyona maruziyetidir. Alınan 

radyasyon dozu; dedektör sayısı, kullanılan teknik parametreler, hastanın kilosu gibi 

birçok nedene bağlı olmakla birlikte ortalama 8 mSv (2-18 mSv) olduğu 

bildirilmektedir (75). 

 

2.4.7. Manyetik Rezonans Kolonografi (MRK) 

 

MRK, kolorektal kanser tanısında yeni gelişen manyetik rezonans 

görüntüleme (MRG) yöntemidir. 1,5 Tesla ve üzerinde güce sahip MRG cihazlarında 

paralel görüntüleme tekniği, hızlı gradient eko sekansların kullanımı ve yeniden 

görüntü oluşturma işlemlerinin yapılmasıyla üç boyutlu kolon görüntüleri 

oluşturulmaktadır. Beyaz ve siyah lümen olarak ikiye ayrılan teknikte temel farklılığı 

kolona verilen kontrast madde oluşturmaktadır. Beyaz lümen MRK’ da gadolinyum 
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kullanılırken, siyah lümen MRK’da su ya da hava kullanılmaktadır (77-80). MRK 

tetkikinin en belirgin avantajı iyonize edici radyasyonun kullanılmamasıdır. 

Dezavantajları arasında tetkik süresinin uzunluğu, tetkikin hasta hareketi ve barsak 

hareketlerinden etkilenmesi, pahalı oluşu yer almaktadır (81). 

 

2.4.8. Pozitron Emisyon Tomografisi (PET) 

 

Pelvisteki nüks tümör ile fibröz dokuyu ayırt etmekte kullanılır. Temeli 

hastaya fluorodeoksiglukoz adlı substrat enjekte ederek doku metabolizmasındaki 

farklılığı ortaya koymaya dayanır. Kanserli dokuda hipermetabolizma olması 

nedeniyle kanser hücrelerinin bulunduğu yerde aktivite tutulumu olacaktır (15). PET 

ve BT küçük rekürrensleri veya lenfadenopatilerdeki tümör odaklarını gösterebilir. 

Helikal BT ise artefaktların az olması ve birçok planda üç boyutlu görüntü 

verebilmesi gibi avantajlar bulunmaktadır (82). 

 

2.5. Evreleme 

 

1987’den bu yana Amerikan Kanser Komitesi (AJCC) tarafından önerilen 

TNM sınıflaması dünya çapında yaygın olarak kullanılmaktadır (83). Bu sınıflama 

sisteminde, tümörün barsak duvarında invazyon seviyesi (T), tutulan bölgesel lenf 

nodu sayısı (N) ve uzak metastaz durumu (M) temel faktörlerdir. Klinik ve patolojik 

evreleme için aynı sınıflama kullanılmaktadır (83). En son olarak 2010 yılında AJCC 

(Amerikan Kanser Komitesi)’nin 7. versiyonu yayınlanmıştır (84).  

• T- Primer Tümör 

- Tx-Primer tümör değerlendirilememiştir. 

- T0-Primer tümör hakkında herhangi bir kanıt bulunmamaktadır. 

- Tis-Karsinoma in situ 

- T1-Tümör submukozayı tutmuştur. 

- T2-Muskularis propria invazyonu mevcuttur. 

- T3-Tümör muskularis propriadan perikolorektal dokulara uzanım 

göstermektedir. 

- T4a-Visseral periton yüzeyine kadar uzanmıştır (seroza invazyonu). 
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- T4b- Komşu organ ve dokulara invazyon mevcuttur. 

• N- Bölgesel Lenf Nodları  

- Nx- Lenf nodu değerlendirilememiş 

- N0- Lenf nodu metastazı yok 

- N1- 1-3 bölgesel lenf nodu metastazı 

- N1a- Bölgesel 1 lenf nodu metastazı 

- N1b- Bölgesel 2-3 lenf nodu metastazı 

- N1c- Bölgesel lenf nodu metastazı olmaksızın nonperitonize perikolik 

veya perirektal dokularda veya subserozal, mezenterik tümör 

depozitleri 

- N2- 4 veya fazla lenf nodu metastazı 

- N2a- Bölgesel 4-6 lenf nodu metastazı 

- N2b- Bölgesel 7 veya daha fazla lenf nodu metastazı 

• M- Uzak Metastaz 

- Mx- Uzak metastaz değerlendirilememiş 

- M0- Uzak metastaz yok 

- M1- Uzak metastaz var 

- M1a- Bir organ veya bölgede metastaz (örneğin; bölgesel olmayan 

lenf nodu metastazı) 

- M1b- Birden fazla organ veya bölge metastazı mevcut 

 

Tablo 4. Kolon Kanserinde Evreleme ve Yaşam Süreleri (TNM ve Duke) (84) 
 

Evre TNM Dukes Sınıflaması Tümör İnvazyon Derecesi 5 Yıllık Yaşam 

0 T0, M0, N0 
 

Gözle görülür tümör yok 
 

I T1, N0, M0 
A 

Tümör muskularis mukoza ve 
submukozaya sınırlı 

97% 

I T2, N0, M0 90% 

II T3, N0, M0 B1 
 

B2 

Tümör muskularis 
propriaya sınırlı 

78% 

II T4, N0, M0 63% 

III T1-4, N1, M0 C1 
 

C2 

Tümör serozaya ulaşmış, 
komşu organ tutulumu olabilir 

%56-65 

III T1-4, N2, M0 %26-37 

IV T1-4, N1-2, M1 D Uzak metastaz var 1% 
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  Şekil 1. Kolon kanserinde evreleme (85) 

 

Kolorektal karsinomlar; komşu yapılara direk invazyon, implantasyon, 

lenfatik geçiş ve hematojen yolla yayılırlar. Tümör hücrelerinin deskuamasyonu 

sonucu hücreler lümen içine dökülebilirler. Bu hücrelerin mukozaya invazyonu 

gösterilememiştir. İntraperitoneal implantasyon peritoneal karsinomatozise yol 

açmaktadır. En sık yayılma yolu lenfatiklerledir. Barsak duvarındaki invazyonu tam 

kata ulaşmış olan hastaların %50’sinde lenf bezi metastazı tespit edilir. En sık 

karaciğer, ikinci sıklıkta akciğere metastaz yaparlar (86). 

 

2.6. Prognostik Faktörler 

 

Kolorektal kanser seyri üzerine etkili prognostik faktörlerin bilinmesi, yineleme 

veya metastaz gelişimi açısından daha yüksek riskli alt grupların belirlenmesi ve tedavi 

planlaması açısından önemlidir. Kolorektal karsinomlarda prognozun en önemli 

belirleyicilerinden birisi tümörün TNM evresidir. Kolon ve rektum kanserinde evrelere 

göre 5 yıllık sağkalım oranları farklılık göstermektedir (87). 

CAP (Amerikan Patoloji Derneği) kolorektal karsinomada prognostik ve 

prediktif değeri olduğu düşünülen faktörlerle ilgili olarak bir bildiri yayınlamıştır. 

CAP tarafından prognostik etkisi olduğu düşünülen, çalışılmış tüm değişkenler I'den 

IV'e kadar sınıflandırılmıştır (88). 

Kategori I; Prognostik önemleri, istatistik olarak güçlü çok sayıda çalışmayla 

kesin olarak ortaya konulmuş ve hasta tedavisinde genel olarak kullanılan 

faktörlerden oluşur. AJCC evreleme sisteminin T, N ve M sınıflamasının tümü, kan 

veya lenfatik damar invazyonu, küratif cerrahi sonrası rezidüel tümör mevcudiyeti, 

mezenterik nodüllerin varlığı ve preoperatif CEA yüksekliği bu kategoride 

değerlendirilmiştir (89). 
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Kategori IIA; biyolojik ve /veya klinik olarak yoğun olarak çalışılmış ve 

prognostik ve prediktif değerleri gösterilmiş ancak henüz istatistik olarak güçlü 

çalışmalarla doğrulanmasına gereksinim duyulan ancak patoloji raporunda 

belirtilmesi gereken faktörlerden meydana gelir. Tümöral grade, neoadjuvan tedavi 

sonrası rezidüel tümör ve tümörün rezeksiyon sınırları bu kategoridedir (89). 

Kategori IIB’de birçok çalışmayla gelecek vaad eden ancak kategori I ve 

IIA'ya alınması için yeterli verinin bulunmadığı faktörler yer almaktadır. Histolojik 

alt tipi, mikrosatellit instabilite ve peritümöral lenfosit infiltrasyonu, 18q delesyonları 

ve tümör sınırlarıdır (89). 

Kategori III; prognostik önemlerini değerlendirebilmek için yeterli 

çalışmaların olmadığı faktörlerden oluşur. DNA içeriği, 18q veya DCC geninde 

heterozigot olma durumu dışındaki moleküler belirteçler, perinöral invazyon, 

mikrodamar dansitesi, tümör hücresi ile ilişkili protein ve karbonhidratlar, 

peritümöral fibrozis, peritümöral inflamatuar cevap, fokal nöroendokrin 

diferansiyasyon ve proliferasyonu içermektedir (89). 

Kategori IV; prognostik önemi olmayan faktörlerden meydana gelir. Tümör 

boyutu, kaba tümör görünümü (gros konfigürasyon), kanama ve tümör yerleşim 

yerini içermektedir (89). 

 

2.6.1. Tümör Evresi 

 

Tümör evresi major bir prognostik faktördür. T4 tümörlerin prognozları 

kötüdür. Visseral periton tutulumu olan hastaların ortalama sağkalım süresinin, bitişik 

dokulara tümör yayılımı olan hastalara göre daha uzun olduğu gösterilmiştir (90). 

 

2.6.2. Lenf Nodu Değerlendirmesi 

 

1-3 arası lenf nodu metastazı olan kolorektal kanserli hastalarda 5 yıllık 

sağkalımın %43, 4 ve üzerinde lenf nodu metastazı olan hastalarda ise %27’ye indiği 

bildirilmektedir (91). Amerikan Ulusal Kanser Veritabanı‘nın yaptığı geniş 

popülasyonlu bir çalışma 35.787 hastada rezeke edilen lenf nodu sayısının sağkalım 

süreleri ile ilişkisini araştırmıştır. 1-7 arası lenf nodu rezeksiyonu yapılan hastalarla 
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karşılaştırıldığında, 8-12 ya da 13‘ten fazla lenf nodu eksize edilen hastalarda ölüm 

riski %19-32 daha düşük saptanmıştır. US İntergroup 0114 çalışmasında LNR 

(Tutulan Lenf Nodlarının Çıkarılan Lenf Nodlarına Oranını) yüksekliği rektum 

kanserinde lokal nüks ile orantılı bulunmuştur (91). 

 

2.6.3. Karsinoembriyonik Antijen (CEA) 

 

Karsinoembriyojenik antijenin (CEA) preoperatif yüksek seviyesi kanser 

rekürrensi için kötü bir prognostik faktördür. CEA seviyesi ile ilgili mevcut veriler 

değişik olmasına rağmen prognostik cut-off olarak saptanan preoperatif düzeyin 5 

ng/ml üzerinde olması CAP’a göre kategori I, kötü prognostik faktör olarak kabul 

edilmektedir (88). Preoperatif CEA seviyesinin pognostik öneminin olduğu göz 

önünde bulundurulduğunda, operasyon öncesi serum CEA düzeyinin ölçülmesi 

önerilmektedir (89). Harrison ve ark. preoperatif CEA yüksekliği olan nod negatif 

olan hastaların 5 yıllık sağ kalım oranlarının CEA yüksekliği olmayanlara göre daha 

kötü olduğunu gözlemlemişlerdir (92). 

 

2.6.4. Serum CA 19-9 Düzeyi 

 

Preoperatif serum CA 19-9 düzeyi küratif rezeksiyon geçirmiş evre IV 

kolorektal kanser tanılı hastalarda rekürrens ve prognozu göstermede iyi bir prediktif 

markerdır (93, 94) . 

 

2.6.5. Tümor Gradı 

 

Gland benzeri yapılar tümörün; >%95’ini oluşturuyorsa iyi diferansiye (grade 

I), %50-95’ini oluşturuyorsa orta derece diferansiye (grade II), %5-50’sini 

oluşturuyorsa az diferansiye (grade III), <%5’ini oluşturuyorsa andiferansiye (grade 

IV) olarak gruplanır. Her ne kadar gradeleme sistemlerinin belli bir standardı olmasa 

da, çoğu kötü diferansiye ya da andiferansiye tümör grubunu belirlemede yeterli 

olmaktadır. Müsinöz ve taşlı yüzük hücreli tipler az diferansiye kabul edilir ve iyi-

orta diferansiye adenokarsinomalardan daha kötü prognoza sahiptir (95). Kolorektal 
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karsinomaların prognozlarıyla ilişkili çalışmalarda müsinöz ve non müsinöz tümörler 

karşılaştırılmış ve ileri evre ve %50 üzerinde müsin içeren tümörlerde 5 yıllık yaşam 

süresi diğerlerine göre çok daha düşük olduğu görülmüş (96). 

 

2.6.6. Histolojik Tip 

 

Kolorektal kanserin birkaç spesifik tipi başlı başına prognostik önem 

taşımaktadırlar. Taşlı yüzük hücreli karsinomalarda, intrasellüler musin birikimiyle 

sitoplazma ve nükleusun perifere itilmesi ile oluşan taşlı yüzük görünümü hücrelerin 

%50’sinden fazlasında görülmektedir. Bu histolojik tipin prognozu kötüdür (97). 

Musinöz karsinomların (%50’den fazlası musin içeren) prognostik önemi ise 

tartışmalıdır. Küçük hücreli tümörler açık olarak kötü prognostik özellik gösteren 

yüksek dereceli nöroendokrin tümörlerdir. Ancak fokal olmayan nöroendokrin 

farklılaşma kötü prognoz göstergesi olduğu bildirilmiştir (98). 

 

2.6.7. Mikrosatellit İnstabilite (MSI) 

 

Sporadik kolorektal kanserlerin patogenezinde iki farklı mutasyon yolağı 

vardır; kromozomal instabilite (CI) ve mikrosatellit instabilite (MSI). Mikrosatellit 

instabilite, kalıtsal nonpolipozis kolon kanserli hastalarda ve sporadik kolon kanserli 

hastaların %15-20'sinde bulunmaktadır (99-101). 

 

2.6.8. KRAS Mutasyonu 

 

KRAS onkogeni, RAS gen ailesinin bir üyesi olup hücre çoğalması ve 

farklılaşmasında rol oynayan bir protein üretir. Kolorektal kanserlerde, hastaların 

%30-40'ında anti-EGFR (Epidermal Büyüme Faktörü Reseptörü) tedavilerine karşı 

direnç gelişimine neden olan somatik K-RAS mutasyonları gözlenmektedir. K-RAS 

geni 12. kromozomun kısa kolu üzerinde yer alır ve 7 ekzondan oluşur. Mutasyonlar 

sıklıkla ekzon 1 içerisinde yer alan kodon 12 (%80) ve 13 (%15) ile ekzon 2 

içerisinde yer alan kodon 61’de bulunmaktadır. K-RAS mutasyonu bulunan 

hastalarda anti-EGFR tedaviler etkili olamamaktadır (102-105). 
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2.6.9. Obstrüksiyon ve Perforasyon 

 

Tıkanma ve perforasyon ile komplike olan kolorektal kanserlerin daha kötü 

bir prognoz gösterdiği kabul edilir. Gastrointestinal Tümör Çalışma Grubu’nun 

(GITSG) yaptığı çok yönlü bir analizde tıkanmanın, tümörün Dukes evresinden 

bağımsız olarak önemli bir prognostik faktör olduğu, perforasyonun da yalnızca 

hastalıksız sağkalım üzerinde kötü prognostik etki gösterdiği bulunmuştur (89). 

 

2.6.10. Primer Tümör Yerleşim Yeri 

 

NSABP verilerine göre sağ tarafa yerleşen tümörlerin sola yeleşen 

tümörlerden daha kötü prognoz gösterdikleri ileri sürülmüştür. Ancak bazı 

çalışmalarda da solda yerleşim gösterenlerin daha kötü prognoz sergiledikleri 

bildirilmiştir. Birkaç çalışmada ise primer tümör lokalizasyonun prognostik önemi 

olmadığı gösterilmiştir (89). 

 

2.7. Tedavi 

 

2.7.1. Cerrahi 

 

Lokalize rezektabl kolon kanserinin birincil tedavisi ilgili kolon segmentinin 

bölgesel lenf nodları ve varsa invaze olduğu çevre dokularla birlikte çıkarılmasıdır. 

Ameliyat sırasında tüm abdomen ayrıntılı şekilde eksplore edilmelidir. Senkron bir 

patoloji yok ise cerrahi sınırlar tümörün distal ve proksimaline en az 5 cm uzaklıkta 

olmalıdır (106). Doğru bir evreleme için en az 12 lenf nodunun disseke edilmesi 

gereklidir (107). Tümör çevre organlara ve pariyetal peritona invaze ise tutulan kolon 

segmenti ve ilişkili yapılar peritümöral adhezyonlar ayrılmaksızın anblok 

çıkarılmalıdır (108). 

Ek olarak karaciğer cerrahisi gelişmelere paralel olarak daha güvenli hale 

gelmiş ve iyi merkezlerde perioperatif mortalite %5’in altına inmiştir (109-111). 

Hepatik kolorektal metastazlarında cerrahi stratejiler geçtiğimiz yirmi yıl içinde 

belirgin bir şekilde değişmiş olup daha agresif bir yaklaşım sergiler hale gelmiştir 

20 



(112). Örneğin metastaz sayısı cerrahi için bir kontrendikasyon olmaktan çıkmıştır 

(113, 114).  

131 hastanın yer aldığı retrospektif bir çalışmada 4-9 adet karaciğer metastazı 

olan hastalarda cerrahi sonrası 5 yıllık sağkalım %46 olarak rapor edilmiştir (113). 

İntrahepatik metastaz sayısının artması komplet rezeksiyon sağlamak kaydıyla 

cerrahi için bir kontrendikasyon oluşturmaz. Ancak önemli bir prognostik faktördür 

(114, 115). 

Yakın dönemde kriyoterapi ve RFA (Radyofrekans Ablasyon) gibi ablatif 

yöntemler karaciğer metastazlarında daha çok sıklıkta kullanılmaya başlanmıştır. 

Bunlar arasında en fazla RFA ile yapılmış çalışmalar mevcuttur. Lencioni ve 

arkadaşlarının çok merkezli olarak yaptığı çalışmada RFA uygulanan hastalarda %25 

oranında lokal tümör progresyonu ve 5 yıllık sağkalımı %24 olarak raporlanmıştır 

(116). 

 

2.7.2. Radyoterapi 

 

Kolon tümörlerinin tedavisinde cerrahi ve kemoterapi ana rolü oynarken 

radyoterapinin rolü çok kısıtlı ve hatta palyasyon dışında yok denecek kadar azdır. 

Oysa rektum kanserinde radyoterapi, hastalığın küratif tedavisinin vazgeçilmez 

unsurudur. 

Tarihsel süreçte, Evre II ve III rektum kanseri tedavisinde, tek başına cerrahi ile 

alınan sonuçlara bakıldığında lokal rekürrens oranlarının %36 ile -nod pozitif 

vakalarda- %67 gibi çok yüksek değerlerde olduğu görülmektedir (117). Tek başına 

cerrahi ile alınan sonuçlardaki yetersizlik, cerrahiye radyoterapi eklenmesinin faydalı 

olabileceği görüşünü ortaya atmıştır. Bu soruya yanıt arayan bir retrospektif çalışmada 

Willett ve ark. toplam 261 rektal adenokarsinomlu hastada cerrahiye postop RT 

(Radyoterapi) eklenmesinin lokal kontrol üzerine etkilerini incelemişler ve evrelere 

göre 5 yıllık lokal kontrol oranlarını pT3N0M0 %87, pT4N0M0 %83, pT1-2N1-2M0 

%76, pT3N1-2M0 %77 ve pT4N1-2M0 %23 olarak bulmuşlardır (118). 

Lokal ileri ve/veya nod pozitif (Evre II ya da III) rektum kanserinin adjuvan 

tedavisinde, pelvik radyoterapi ile fluoroprimidin içeren kemoterapinin eşzamanlı 

kullanımı standart tedavi yaklaşımı olarak kabul edilmiştir. Bir faz III randomize 
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NCCTG /İntergroup çalışmasında radyoterapi ile birlikte uygulanan bolus 5FU’nun 

daha az efektif olduğu ve venöz infüzyonel 5FU ile birlikte RT uygulanmasının daha 

yüksek sağkalım oranları sağladığı saptanmıştır (p=0,005) (119). 

 

2.7.3. Kemoterapi 

 

2.7.3.1. Adjuvan Kemoterapi 

 

Küratif cerrahiden sonra nüks gelişmesini önlemek için yapılan sistemik 

kemoterapiye “adjuvan” tedavi denilmektedir (120). Adjuvan KT (kemoterapi)’nin 

amacı, operasyon sonrası reziduel mikroskobik hastalığı ortadan kaldırmak ve 

hastalık ile ilgili rekürrens ve ölüm oranlarınını azaltmaktır. Evre I hastalık oldukça 

iyi bir prognoza sahiptir ve adjuvan KT önerilmemektedir. Evre II kolon kanserinde 

(T3-4N0M0) adjuvan KT’i ölüm riskinde %3-5 azalma sağlamaktadır. Hastalar risk 

faktörlerine göre sınıflandırılarak tedavi kararı ortaya konulmaktadır. Evre III (T1-

4N1-2M0) hastalarda ise rekürrens riski yüksektir ve bu evredeki kolon kanserli 

hastalara herhangi bir kontraendikasyon yok ise adjuvan KT verilmesi gereklidir. Bu 

evrede 5-Fluorourasil (5-FU) ile oxaliplatin kombinasyonu ölüm riskinde %15-20 

azalmaya yol açmaktadır.(121) INT-0089 çalışmasında, 6 ay süreyle 5-FU/LV 

tedavisi ile 12 aylık levamizol/5-FU tedavisinin sonuçlarının benzer olduğu 

belirtilmiştir (122). GERCOR çalışmasında da, 6 ay süreli KT ile 9 ay süresince 

verilen KT sonuçlarının eşit etkinlikte saptanması üzerine adjuvan KT’de 6 aylık 

süre standart hale gelmiştir (123). 

Lenf bezi tutulumu olmayan Evre II hastalıkta yalnızca cerrahi ile 5 yıllık 

hastalıksız sağkalım %75-80’dir. Bu gruba sistemik kemoterapi verildiğinde bu oran 

%4-8 artış göstermiştir (124). Yapılan araştırmalar, nüks riski yüksek olan T4 tümör, 

kötü histolojik derece (Grade III) peritümöral lenfovasküler tutulum, obstrüksiyon 

veya lokalize perforasyon olan T3 lezyonlar cerrahi sınırların tümöre çok yakın veya 

belirsiz oluşu, 12 lenf bezinden daha az sayıda örnekleme olması gibi kötü 

prognostik göstergelere sahip hastalara adjuvan tedavi verilmesini destekler 

niteliktedir (125, 126).  
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Tümör nüksünü önlemek ve hastalıksız sağkalımı uzatmak için, lenf bezi 

tutulumu olan hastaların tümüne 6 ay süreyle sistemik kemoterapi uygulanmaktadır. 

Bu konuda ilk kapsamlı çalışma MOSAIC çalışmasıdır. 2500 kişide (Evre II,III) 

adjuvan tedavi sonuçları incelenmiş ve Evre III’de en etkili 4 senelik hastalıksız 

sağkalımı %69,7 oranı ile FOLFOX-4 rejimi sağlamıştır (127). Evre II’de bu oran 

%85’dir. 5FU/LV etkisi %61 bulunmuştur. NSABP, Evre II, III’de 2400 hastada 

FU/LV ve FLOX (bolus FU/LV ve Oksaliplatin) etkisini karşılaştırmıştır. FLOX 

tedavisi FU/LV’ye göre sağkalım avantajı göstermektedir (%76.5, %71.6)(128, 129). 

Bir diğer rejim de, tek başına Capecitabine kullanımıdır. Bu tedavinin FU/LV ile 

eşdeğer olduğu gösterilmiştir (Tablo 4) (130). 

 

Tablo 5. Kolon Kanserinde Adjuvan Kemoterapi Şemaları (130) 
 

 

Son senelerde adjuvant kemoterapi ile ilgili bazı yeni tartışmalar gündeme 

gelmiştir. Bunların en önemlisi adjuvan tedaviyi kimlerin alması gerektiğidir. MSI 

ile oluşan kolon tümörlerinde (MMR eksikliği), 5FU’ya karşı direnç mevcuttur. 

Klinikte bunlar kadınlarda görülen, sağ kolonu tutan, erken teşhis edilebilen ve 

prognozu daha iyi tümörlerdir. Bu tümörlerde sağkalım %80 olduğu için adjuvan 

tedavi önerilmemektedir. Son çalışmalarda, MMR eksikliği (dMMR) durumunun 

prognostik ve prediktif bir faktör olarak tanımlanması düşünülmekte, özellikle Evre 

II tümörlerde dMMR tayini yapılması, negatif çıkarsa 5FU bazlı tedavi 

uygulanmaması önerilmektedir (131). 

Şema Adı İlaçlar 

5FU/LV (6 ay) 
Lokovorin (LV) 200mg/m² 

5FU 370-400 mg/m² 
(5 gün, ayda bir) 

Capecitabine (6 ay) 
1250 mg/m² x2 (14 gün) 

(3 haftada bir) 

FLOX (1.5 ayda bir 3 kez) 
Oksaliplatin 85mg/m² (3 haftada bir 3 kez) 

5FU 500mg/m² x hafta x 6 
LV 500mg/m² x hafta x 6 

FOLFOX (6 ay) 

Oksaliplatin 85 mg/m² (2 haftada bir) 
LV 200mg/m² (1. ve 2. günler) 

5FU bolus 400mg/m² (1. ve 2.günler) 
5FU infüzyon 600mg/m² (1. ve 2. günler) 

(2 haftada bir) 
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2.7.3.2. Metastatik Kolon Kanserinde Kemoterapi 

 

İlerlemiş kolon kanserinde güncel tedavi sistemik kemoterapidir. Bu evredeki 

kolon kanserinde, kombinasyon halinde çeşitli ilaçlar kullanılmaktadır. Bir 

kemoterapi rejimi seçmeden önce hastanın genel durumu, biyokimyasal özellikleri, 

yaşı, daha önce aldığı tedaviler ve hastalığın seyri gözden geçirilmelidir (132). 

İntensive tedaviye uygun olabilecek bir hastada, başlıca dört kemoterapi rejimi 

bulunmaktadır (133, 134). Bu rejimlerin içerdiği ilaçlar; 5FU/LV, Capecitabine, 

İrinotekan, Oksaliplatin, Bevasizumab, Setuksimab ve Panitumumab’dır. 

1. FOLFOX4,6: Oksaliplatin, 5FU ve Leucovorin’den oluşur. 

2. CapeOx: Oksaliplatin ve Capecitabine içerir. 

3. FOLFİRİ: İrinotekan, 5FU ve Leucovorin içerir. 

4. 5FU/LV: 5FU ve Leucovorin içerir. 

Oksaliplatin için periferik duysal nörotoksisite, İrinotekan için erken ve geç 

diyare, Capecitabine’de el-ayak sendromu en önemli öne çıkan yan etkilerdir (135, 

136). 

 

Tablo 6. Metastatik Kolon Kanserinde Kullanılan Kemoterapi ve Hedefe Yönelik 
Tedaviler 

 
Şema Adı 

 
İlaçlar 

FOLFOX-4 (2 haftada bir) 

Oksaliplatin 85mg/m² (1.gün) 
Lokovorin 200mg/m² (1. ve 2.gün) 
5FU bolus 400mg/m² (1. ve 2.gün) 

5FU infüzyon 600mg/m² (1. ve 2.gün) 

FOLFİRİ (2 haftada bir) 

İrinotekan 180mg/m² (1.gün) 
Lokovorin 200mg/m² (1. ve 2.gün) 
5FU bolus 400mg/m² (1. ve 2.gün) 

5FU infüzyon 600mg/m2 (1. ve 2.gün) 

Cape Ox (3 haftada bir) 
Oksaliplatin 130mg/m² (1.gün) 

Capecitabine 850-1000mg/m² (14 gün) 

Bevacizumab (2 haftada bir) 
5-7.5 mg x kg (2 haftada bir) 

(FOLFOX veya FOLFİRİ’ye ilave) 

Setuksimab (haftada bir) 
400 mg/m² (1.haftada) 

250 mg/m² (1 haftadan sonra haftada bir) 

FUFA (2 haftada bir) 
Lokovorin 400mg/m² (1.gün) 

5FU bolus 400mg/m²  
5FU infüzyon 2400mg/m² (48 saatte) 

Panitumumab (2 haftada bir 6 mg/kg (60 dakika) 
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Kötü performans statusu olanlara kombinasyon rejimleri yerine 5 FU+folinik 

asid veya tek ajan capesitabin tercih edilebilmektedir. Abrams ve arkadaşları (137) 

tarafından yapılmış olan bir çalışmada, Ocak 2004 ve Nisan 2010 tarihleri arasında 

adjuvan kemoterapi tedavisi alan evre II ve evre III toplam 2560 kolon kanserli 

hastaya uygulanan kemoterapi rejimleri karşılaştırılmıştır. Yalnızca FU/LV veya 

capecitabine alanlar ile oxaliplatinli kombinasyonları (FOLFOX ve CAPEOX) 

karşılaştırılmış ve sonuçta performans statusu iyi olan, daha genç yaş ve evre III 

hastalara kombinasyon rejimlerinin daha sık olarak verildiği gözlenmiştir. 

Hastalara uygulanacak tedavi öncesinde ECOG (Eastern Cooperative 

Oncology Group) performans skalasına göre performans statusunun belirlenmesi 

gereklidir (Tablo 6) (138).  

 

Tablo 7. ECOG Performans Skalası (138) 
 

0 Asemptomatik (Tam aktif, tüm hastalık öncesi aktivitelerini kısıtlama olmaksızın yapabilir) 

1 Semptomatik fakat tamamen ayakta (Zorlu fizik aktivitede kısıtlama var, ancak ayakta ve 
hafif işleri yapabilir. Örneğin hafif ev ve ofis işleri) 

2 Semptomatik, %50'den daha az yatakta (Ayakta ve kendi bakımını yapabilir, ancak herhangi 
bir işte çalışamaz ve gündüz saatlerinin %50'sinden fazlasını ayakta geçirebilir) 

3 Semptomatik, %50'den daha fazla yatakta (Kendi bakımını yapmakta zorlanıyor, gündüz 
saatlerinin %50'sinden fazlasında yatakta) 

4 Yatalak (Kendi bakımını yapamıyor, tam olarak sandalye veya yatağa bağımlı) 

5 Ölüm 

 

2.7.3.2. Hedefe Yönelik Tedaviler 

 

Günümüzde kolorektal kanser tedavisinde FDA onaylı ajanlar olarak 

bevacizumab, cetuximab, panitumumab, regorafenib ve ziv-aflibercept mevcuttur. 

Bevacizumab, VEGF-A’yı hedefleyen humanize monoklonal bir antikordur. 

Konvansiyonel kemoterapi ajanları ile kombine edildiğinde, tek başına kemoterapiye 

göre sonuçlar daha başarılıdır (139). Bevacizumab, 5-FU/LV ile kombine edildiğinde 

median sağkalım süresinin 18,3 aya ulaşıldığı görüldü (140). Ayrıca bir faz 3 

çalışması olan TRIBE çalışmasına göre FOLFIRI+Bevacizumab rejiminde medyan 

genel sağkalım 25,8 ay iken FOLFOXIRI+Bevacizumab’da sağkalımın 29,8 aya 

kadar uzadığı istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur (141). Bevacizumab ile 
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görülen en sık yan etki %25 oranında hipertansiyon olmaktadır ve bu vakaların 

%10’unda tıbbi tedavi gerekliliği vardır. Daha nadir görülen fakat daha ciddi olan 

yan etkiler gastrointestinal perforasyon, yara iyileşmesindeki komplikasyonlar ve 

tromboembolik olaylardır (142, 143).  

Cetuximab, EGFR’ye (Epidermal Büyüme Faktör Reseptörü) karşı K-RAS 

mutasyonu negatif (wild type) metastatik kolorektal kanserin tedavisinde onaylanmış 

kimerik monoklonal bir antikordur. Cetuximab fluoropyrimidin ve oxaliplatinli 

tedaviye refrakter metastatik kolorektal kanserli hastalarda monoterapi olarak da 

uygulanabilir (144). Cetuximabın metastatik kolorektal kanserli hastalarda ilk seçim 

kemoterapiye eklenmesinn yararlarını araştıran uluslararası randomize CRYSTAL 

çalışmasında klinik yarar yalnızca K-RAS wild tip hastalarda gösterilebilmiştir 

(145). Cetuximab ile kombine fluorourasil, oxaliplatin ve leucovorin (FOLFOX) 

kemoterapisi, yalnız başına kemoterapiye göre KRAS wild type hastalarda daha iyi 

bir cevap oranı ve daha uzun hastalıksız sağkalım sağlamaktadır (146). Ayrıca EPIC 

çalışmasında oxaliplatine refrakter hastalar tek başına irinotekan ve irinotekanla 

birlikte cetuximab verilmek üzere 2 grup şeklinde karşılaştırılmıştır. Çalışma 

sonucunda progresyonsuz sağkalım cetuximab ile kombine tedavi alan grupta 

belirgin yüksek (2.6 aya karşı 4 ay) olarak bulunmuş (147). 

Panitumumab, EGFR’ye karşı geliştirilen insan monoklonal antikorudur. 

EGFR eksprese eden ve irinotekan, oxaliplatin ve fluoropyrimidinli kemoterapi 

rejimlerine direnç kazanmış veya bu rejimi tolere edemeyen hastalarda tek başına 

endikedir. Mayıs 2014’te FDA panitumumabı wild type KRAS’lı metastatik 

kolorektal kanserli hastalarda fluorouracil, oxaliplatin ve leucovorin kombine 

kemoterapisi (FOLFOX) ile beraber onaylamıştır (148). Buna temel oluşturan 

çalışma PRIME çalışmasıdır (149). Panitumumab KRAS wild type hastalarda 

cetuximabın alternatifi durumunda görülmektedir. Hecht ve ark. panitumumab, 

önceden tedavi almamış metastatik kolorektal kanser tanılı hastalarda oxaliplatin 

veya irinotekan bazlı kemoterapiye bevacizumab ile beraber eklendiğinde 

progresyonsuz sağkalımı kısalttığını ve toksisiteyi artırdığını gösterdiler. Bu nedenle 

hiçbir zaman bevacizumab ile kombine edilmemelidir (149).  

Regorafenib, Eylül 2012’de onaylanmış olan bir multikinaz inhibitörüdür. 

Daha önce oxaliplatin, irinotekan, fluoropyrimidin bazlı kemoterapi ve anti VEGF 
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(Vasküler Endotelyal Büyüme Faktörü) tedavi (bevacizumab veya ziv-aflibercept) 

veya K-RAS wild type ise anti EGFR antikoru (cetuximab, panitumumab) almış ve 

progrese olmuş hastalarda kullanılması önerilmektedir (150). 

Regorafenib daha önce tüm tedavilerini alıp progrese olan hastalarda 

plaseboya karşı hem hastalıksız sağkalımda, hem de genel sağkalımda istatistiksel 

anlamda önemli üstünlük sağlamıştır (151). 

Ziv-aflibercept, insan VEGF reseptörleri 1 ve 2’nin hücre dışı etki 

kısımlarındaki VEGF bağlama bölgeleri ile insan immunoglobulin G1’in Fc kısmının 

füzyonu sonucu oluşturulan bir rekombinant füzyon proteinidir. Hem VEGF’yi ve 

hem de Plasental growth faktörü (PlGF) bağlar ve “VEGF trap” olarak adlandırılır. 

Ziv-Aflibercept, Ağustos 2012’den beri FDA tarafından kullanımına onay verilmiş 

olup öncesinde oxaliplatin rejimi almış yada dirençli olan metastatik kolorektal 

kanserli hastalarda 5-FU, lökovorin ve irinotekan (FOLFORI) kombinasyonu ile 

birlikte rutin tedavide kullanılan bir ilaçtır (152). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEMLER 
 

3.1. Hastalar ve Yöntem  

 

Bu çalışmaya 2010 yılı ile 2016 yılları arasında Karadeniz Teknik 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıbbi Onkoloji polikliniğine müracaat eden ve Onkoloji 

servisinde yatan metastatik kolon karsinomu tanısı almış 103 hasta dahil edildi. 

Çalışma öncesinde Karadeniz Teknik Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurulu onayı 

alındı (Onay Numarası: 2015/151). 

Çalışmaya dahil edilen metastatik kolon kanseri tanısı almış 103 hastanın tanı 

tarihi, yaş, cinsiyet, yaşadığı yer, aile yapısı, ailede kanser öyküsü, ailede diyabetes 

mellitus varlığı, sigara kullanımı, evre, tümörün lokalizasyonu, histopatolojik tipi, 

grade, tanı anında semptom varlığı, tanı anında performans statusu, aspirin kullanımı, 

oral veya parenteral beslenme durumu, beden kitle indeksi, poliklinik takiplerinin 

düzenliliği, primere yönelik cerrahi durumu, metastaz varlığı, metastazektomi 

durumu, adjuvan kemoterapi ve kombine kemoterapi alıp almadığı, kaç basamak 

tedavi aldığı, hedefe yönelik tedavi alıp almadığı, radyoterapi öyküsü, preoperatif 

CEA, LDH, ALP, lipit paneli, lökosit, nötrofil, bazofil, trombosit sayıları, ailede 

doktor/hemşire varlığı hastane bilgi yönetim sistemi kullanılarak dosya kayıtlarından, 

hasta anamnez kayıtlarından, biyokimyasal laboratuar sonuçlarından ve patoloji 

kayıtlarından elde edildi.  

Hastaların kişisel bilgilerine kendisine veya ulaşılabilen yakınlarına aynı 

anket soruları sorularak ulaşıldı. 

Hastaların açık tanıları ve tanı tarihleri patoloji raporlarından belirlendi. 

Hastaların metastaza ait verileri tomografi raporlarından tespit edildi. 

Tümör evrelemesi 2010 yılında Amerikan Kanser Komitesi (AJCC) 

tarafından güncellenen TNM evrelemesine göre yapılmış olup evre 4 olan hasta 

grubu seçildi. Çalışmada okzaliplatin, irinotekan ve fluorourasil bazlı tedavilerin 

sağkalım üzerine olan etkileri de değerlendirildi. İrinotekan bazlı tedavi rejimleri; 

FOLFİRİ + Bevacizumab, FOLFİRİ + Cetuximab ve İrinotekan+ Cetuximab idi. 

Okzaliplatin bazlı tedavi rejimleri; FOLFOX 7, FOLFOX 6, FOLFOX 4, XELOX ve 

FLOX idi. Fluorourasil bazlı rejim FU-FA idi. 
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Hastaların performans durumları ECOG skorlama sistemine göre 

değerlendirildi.  

Çalışmaya dahil edilmeyen hastalar; 

- Son durumu hakkında yeterli bilgiye ulaşılamayanlar 

- Patoloji raporlarına ulaşılamayanlar 

- Takibi Karadeniz Teknik Üniversitesi harici sağlık kurumunda yapılanlar 

- Kişisel verilerinden en az %20’sine ulaşılamayanlardı. 

Kullandığımız parametrelerin sınır değerleri aşağıda görüldüğü gibi alınmıştır: 

– CEA: 0-3 ng/ml 

– ALP: 30-120 IU/L 

– LDH:<245 U/L 

– Albumin: 3.5-5.2 g/Dl  

– Nötrofil: 2200-4800/mm3 

– Bazofil:0-100/mm3 

– Trombosit:100-400bin/mm3  

 

3.2. Kullanılan İstatistiksel Yöntem  

 

Elde edilen verilerde tanımlayıcı istatistikler olarak frekans, oran, ortalama, 

standart sapma değerleri kullanılmıştır. Değişkenlerin dağılımı Kolmogorov 

Simirnov testi ile kontrol edildi. Analizlerde Mann-Whitney u testi kullanıldı. 

Oransal verilerin analizinde Ki-Kare testi kullanıldı. Tek değişkenli sağkalım 

analizleri için Kaplan-Meier metodu kullanıldı ve grup içi karşılaştırma Log – Rank 

testi ile yapıldı. Çok değişkenli analiz için Cox Regresyon testi kullanılmıştır. 

Anlamlılık durumu p<0,05 olarak kabul edilmiştir. Analizlerde orijinal SPSS 23.0 

programı kullanılmıştır. 
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4. BULGULAR 
 

Çalışmaya 103 metastatik kolon kanseri tanısı almış hasta dahil edildi. 

Değerlendirmeye alınan hastaların 34’ü (% 33) kadın, 69’u (% 67) erkek idi. Medyan 

takip süresi ortalama 19 ay (2-66 ay) olarak bulundu. Hastaların 62’si (%60,2) 65 

yaşın altı , 41’i (%39,8) 65 yaşın üzerindeydi. Hastaların 61’i (%59,2) Trabzon’da, 

42’si (%40,8) Trabzon dışında ikamet ediyordu. 

Çalışmada yer alan hastaların genel demografik ve klinik özellikleri Tablo 

1’de verilmiştir. 

 

Tablo 8. Hastaların Genel Klinik ve Sosyodemografik Özellikleri 
 

Yaş (Ortalama ± Standart Sapma ) 61,9 ± 11,3 

Cinsiyet (n=103) n % 

Kadın 
Erkek 

34 
69 

33 
67 

Yaşadığı yer (n=103) n % 

Trabzon içi 
Trabzon dışı 

61 
42 

59,2 
40,8 

Aile yapısı (n=103) n % 

Çekirdek aile 
Geniş aile 

74 
29 

71,8 
28,2 

Ailede kanser öyküsü (n=91) n % 

Var 
Yok 

41 
50 

45 
55 

Ailede DM Öyküsü (n=96) n % 

Var 
Yok 

30 
66 

31 
69 

Sigara kullanımı (n=98) n % 

Evet 
Hayır 

53 
45 

54,1 
45,9 

Komorbid hastalık (n=103) n % 

Var 
Yok 

70 
33 

68 
32 

Aspirin kullanımı (n=103) n % 

Evet 
Hayır 

22 
81 

21,4 
78,6 
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Tablo 8’in Devamı 
 

Ailede sağlık presoneli varlığı(n=93) n % 

Var 
Yok 

35 
58 

38 
62 

Poliklinik takipleri(n=103) n % 

Düzenli 
Düzensiz 

91 
12 

88,3 
11,7 

Primere cerrahi (n=103) n % 

Evet 
Hayır 

85 
18 

82,5 
17,5 

Metastazektomi (n=103) n % 

Evet 
Hayır 

36 
67 

35 
65 

Başlangıç Performans statusu (n=103) n % 

0 
1 
2 

63 
36 
4 

61,2 
35 
3,9 

Tümör lokalizasyonu (n=97) n % 

Rektosigmoid 
İnen kolon 
Çıkan kolon 
Transvers kolon 

41 
26 
25 
5 

42 
27 
26 
5 

Radyoterapi (n=103) n % 

Almış 
Almamış 

12 
91 

11,7 
88,3 

Kombine Kemoterapi(n=103) n % 

Evet 
Hayır 

70 
33 

68 
32 

Tümör histolojisi (n=103) n % 

Adenokarsinomal 
Müsinöz 
Taşlı yüzük hücreli 

87 
14 
2 

84,5 
13,6 
1,9 

Tümör gradı (n=71) n % 

İyi diferensiye 
Orta diferensiye 
Kötü diferensiye 

44 
21 
6 

62 
29,5 
8,5 

Hedefe Yönelik Tedavi(n=103) n % 

Evet 
Hayır 

75 
28 

72,8 
27,2 
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Tablo 8’in Devamı 
 

Tanı anında CEA (n=98) n % 

Yüksek 
Normal 

58 
40 

59,2 
40,8 

KRAS Varlığı (n=44) n % 

Var 
Yok 

28 
16 

64 
36 

Yaşam Durumu (n=103) n % 

Sağ 
Exitus 

70 
33 

68 
32 

 

103 hastadan 97’sinin tümör lokalizasyonu biliniyordu, 6’sına primere cerrahi 

yapılmamış olup kolonoskopik biyopsi ile örnekleme yapıldığı ve tümör 

lokalizasyonunun net belirtilmediği görüldü.  

Tümör histolojik dağılımına baktığımızda hastaların 87’si (%84,5) 

adenokarsinom 14’ü (%13,6) müsinöz adenokarsinom ve 2’si taşlı yüzük hücreli 

(%1,9) olarak saptandı. 

 

 

Şekil 2. Metastatik kolon kanseri tanılı hastaların tümör histolojik tipine göre 
yüzde dağılımı 

 

Histolojik grade durumuna baktığımızda 103 kişiden 44’ü (% 42,7) iyi 

diferensiye (grade 1), 21’i (%20,4) orta diferensiye (grade 2) ve 6’sı (%5,8) kötü 
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diferensiye (grade 3) olarak görülmüş olup 32 kişinin grade bilgilerine 

ulaşılamamıştır. Bilinen kişilerin %62’si iyi diferensiye, %29,6’sı orta diferensiye ve 

%8,5’i kötü diferensiye olarak görüldü. 

 

 

Şekil 3. Metastatik kolon kanseri tanılı hastaların histolojik Grade’e göre 
yüzde dağılımı 

 

Hastaların soygeçmişinde ailede kanser öyküsü olup olmadığı bilinen 91 

(%100) kişi idi. Bunlardan 41’inde (%39,8) ailede kanser öyküsü mevcut olup 

50’sinde (%48,5) kanser tanısı yoktu. 

Değerlendirilmeye alınan 103 hastadan 18’ine (%17,5) primere cerrahi 

yapılmamış olup 85’ine (%82,5) primere cerrahi yapılmıştır. 

Hastaların 59’inde (yaklaşık %60) (CEA bakılanların) CEA düzeyi yüksek 

olarak görülmüş olup 40’ında (yaklaşık %40) normal olarak görülmüş olup 4’ünde 

başlangıçta bakılmadığı saptandı. CEA değerleri incelendğinde ortalama 135,96 

(minimum 0,67, maksimum 1123) olarak görüldü. CA 19-9 değeri ise ortalama 

354,83 olarak görülmüş olup bakılan 97 hastanın 42’sinde (yaklaşık %52) yüksek 

olarak görüldü. 

Çalışmaya alınmış olan hastaların metastaz bölgeleri Tablo 9’da belirtilmiştir. 
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Tablo 9. Metastatik Kolon Kanseri Tanılı Hastalarda Metastaz Bölgelerine Göre 
Hasta Dağılımı 

 
Karaciğer Metastazı (n=103) n % 

Var 
Yok 

81 
22 

78,6 
21,4 

Akciğer Metastazı (n=103) n % 

Var 
Yok 

57 
46 

55,3 
44,7 

Yumusak Doku/Diger Metastazı (n=103) n % 

Var 
Yok 

64 
39 

62,1 
37,9 

Kemik Metastazı (n=103) n % 

Var 
Yok 

13 
90 

12,6 
87,4 

 

Primere cerrahi yapılmış olan 85 hastadan 79’u (%93) adjuvan kemoterapi 

almış olup 6’sı (%7) adjuvan kemoterapi almamıştır. Ayrıca hastalardan 8’inin 

(%9,4) neoadjuvan tedavi almış olduğu görüldü. 

 

4.1. Sağkalım Analizleri 

 

Değerlendirmeye alınan 103 hastada ortanca GSK (Genel Sağkalım) 37 ay 

olup (%95 GA, 29,32 – 44,68) takip süresi minimum 2 ay maksimum 66 ay olarak 

alındı. Genel sağkalım süresi ortalama 18,96 ± 14,95 olarak bulundu. 

Yaşa göre genel sağkalım durumuna bakıldığında 65 yaş ve altında genel 

sağkalım 52 ay (%95 GA, 30,805 - 73,195), 65 yaş üzeri GSK medyan 29 ay (%95 

GA, 22,987 - 35,013) olarak görülmüş olup istatistiksel olarak anlamlı olarak 

değerlendirildi (p=0,024) (Tablo 9). 

Çalışmaya alınan hastalarda sağkalıma etkili olan diğer demografik ve klinik 

özellikler aşağıdaki tabloda verilmiş olup istatistiksel anlamları p değeri olarak 

verilmiştir (Tablo 10). 
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Tablo 10. Hastaya Ait Kişisel, Ailesel ve Demografik Özelliklerin Sağkalıma Etkisi  
 

 Ortanca (Ay) %95 GA P 

Yaş 
≥ 65 
< 65  

 
29 
52 

 
22,99 - 35,01 
30,80 - 73,19 

 
0,024 

Cinsiyet 
Kadın 
Erkek 

 
37 
36 

 
16,12 - 57,88 
26,05 - 45,95 

 
0,854 

Aile yapısı 
Çekirdek 
Geniş 

 
50 
30 

 
26,73 - 73,27 
13,70 - 46,30 

 
0,526 

Ailede kanser öyküsü 
Var 
Yok 

 
37 
54 

 
33,86 - 40,14 
17,87 - 90,12 

 
0,636 

Ailede DM öyküsü 
Var 
Yok 

 
48,76 
36,00 

 
37,29 - 60,24 
29,20 - 42,80 

 
0,346 

Beden Kitle İndeksi 
25 ≥ 
26< 

 
30 
50 

 
20,12 - 39,88 
34,70 - 65,29 

 
0,141 

Sigara 
Evet 
Hayır 

 
50 
37 

 
15,46 - 84,54 
35,35 - 38,64 

 
0,210 

Ailede dr/hemşire 
Var 
Yok 

 
54,00 
36,00 

 
29,77 - 52,18 
26,16 - 45,84 

 
0,691 

Komorbid hastalık 
Var 
Yok 

 
35 
52 

 
24,83 - 45,17 
38,21 - 65,78 

 
0,145 

Ek malignite 
Var 
Yok 

 
15 
37 

 
12,11 - 32,89 
29,20 - 44,79 

 
0,971 

Aspirin kullanımı 
Evet 
Hayır 

 
54 
36 

 
23,18 - 46,52 
28,96 - 43,03 

 
0,340 

 

 

 

 

 

35 



Tablo 11. Tümör Özelliklerinin Sağkalıma Etkisi 
 

 Ortanca (Ay) %95 GA P 

Tümör bölge 
Rektosigmoid 
İnen kolon 
Çıkan kolon 
Transvers kolon 

 
37,00 
54,00 
35,00 
27,20 

 
16,65 - 57,35 
 5,54 - 102,46 
11,67 - 58,33 
11,83 - 42,57 

 
 

0,440 

Tümör histoloji 
Adenokarsinom 
Müsinöz 
Taşlı yüzük hücreli 

37,00 
26,00 

21 

34,36 - 39,64 
0,00 - 53,44 

21,00 - 21,00 
0,560 

Tümör grade 
İyi (grade 1) 
Orta (grade 2) 
Kötü (grade 3) 

 
37 
36 
52 

 
24,74 - 49,26 
33,96 - 38,04 
48,80 - 55,20 

 
 

0,542 

 

Tablo 12. Tanı Anındaki Laboratuar Parametrelerinin Sağkalım Süresine Etkisi 
 

 Ortanca (Ay) %95 GA P 

Tanı anındaki CEA düzeyi 
Yüksek 
Normal 

29,00 
48,27 

20,60 - 37,40 
37,33 - 59,22 

0,030 

Tanı anındaki LDH düzeyi 
Yüksek 
Normal 

 
29,00 
37,00 

 
11,16 - 46,84 
26,97 - 47,02 

 
0,016 

Tanı anındaki ALP düzeyi 
Yüksek 
Normal 

 
23,00 
50,00 

 
11,13 - 34,87 
34,12 - 65,88 

 
0,006 

Tanı Anındaki Albumin Düzeyi 
Düşük 
Normal 

 
26,00 
37,00 

 
13,03 - 38,97 
20,95 - 53,05 

 
0,053 

Tanı anındaki Nötrofil düzeyi 
Yüksek 
Normal 
Düşük 

 
36,00 
30,00 
52,00 

 
19,53 - 52,47 
19,21 - 40,79 
51,03 - 57,96 

 
 

0,102 

Tanı anındaki Platelet düzeyi 
Yüksek 
Normal 
Düşük 

 
15,00 
37,00 
36,33 

 
5,69 - 24,31 

28,55 - 45,45 
0,00 - 76,31 

 
0,022 

K-RAS 
Pozitif 
Negatif 

 
37 
23 

 
31,08 - 42,92 
18,66 - 37,62 

 
0,418 
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Tablo 13. Hastanın Tanı Sırasındaki Klinik Özelliklerin Sağkalım Süresine Etkisi 
 

 Ortanca (Ay) %95 GA P 

Ateş 
Var 
Yok 

 
30 
37 

 
14,34 - 45,66 
34,19 - 39,80 

 
0,676 

Gece terlemesi 
Var 
Yok 

 
26 
37 

 
11,20 - 40,79 
34,26 - 39,74 

 
0,277 

Kilo kaybı 
Var 
Yok 

 
30 
50 

 
19,38 - 40,62 
27,60 - 72,40 

 
0,190 

Performans Statusu 
0 
1 
2 

 
54 
23 
7 

 
38,98 - 69,02 
9,92 - 36,08 
3,80 - 17,20 

 
0,001 

Poliklinik takibi 
Düzenli 
Düzensiz 

 
36 
54 

 
28,74 - 43,26 
22,94 - 55,01 

 
0,938 

 

Çalışmaya alınan hastaların metastaz bölgesine göre sağkalım arasındaki 

ilişki Tablo 11’de gösterilmiş olup istatistiksel olarak anlamlı görülmemiştir. 

 

Tablo 14. Metastaz Bölgesinin Sağkalım Süresine Etkileri 
 

 Ortanca %95 GA P 

Karaciğer metastazı 
Var 
Yok 

 
36,00 
46,28 

 
28,06 - 43,93 
32,85 - 59,72 

 
0,119 

Akciğer metastazı 
Var  
Yok 

 
37 
36 

 
29,03 - 44,97 
7,87 - 64,12 

 
0,547 

Yumuşak doku/diğer 
Var 
Yok 

 
35 
54 

 
24,62 - 45,38 
35,28 - 53,02 

 
0,097 

Kemik metastazı 
Var 
Yok 

 
37,00 
36,00 

 
32,89 - 41,11 
25,97 - 46,03 

 
0,763 

Metastazektomi 
Var 
Yok 

 
37 
35 

 
27,56 - 46,44 
17,85 - 52,14 

 
0,445 
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Tablo 15. Hastanın Almış Olduğu Tedavilerin Sağkalım Süresine Etkisi 
 

 Ortanca (Ay) %95 GA P 

Primere cerrahi yapılmış mı? 
Yapılmış 
Yapılmamış 

 
37 
16 

 
19,73 - 54,27 
5,05 - 26,95 

 
<0,001 

Adjuvan tedavi 
Almış 
Almamış 

 
37 
16 

 
19,42 - 54,58 
11,38 - 20,62 

 
<0,001 

Hedefe yönelik tedavi 
Almış 
Almamış 

 
37 
26 

 
34,35 - 39,65 
10,53 - 41,47 

 
0,010 

Kombine kemoterapi 
Almış 
Almamış 

 
37 
15 

 
34,23 - 39,78 
0,00 - 31,07 

 
0,033 

Kaç sıra tedavi almış? 
1 
2 
3 

26 
50 
37 

13,63 – 38,37 
31,60 – 68,40 
35,42 – 38,59 

0,110 

1. Sıra Tedavi Alanlar (n=98) 
İrinotekan (n=35) 
Oxaliplatin (n=58) 
Fluorourasil (n=5) 

23 
37 

47,6 

11,07 – 34,93 
27,70 – 46,30 
33,33 – 62,06 

0,564 

2. Sıra Tedavi Alanlar (n=44) 
İrinotekan (n=38) 
Oxaliplatin (n=13) 
Fluorourasil (n=1) 
Panitumumab (n=1) 
Raltitrexed (n=1) 

Yeterli sayıya ulaşılamadığından istatistiksel 
değerlendirme yapılamadı. 

3. Sıra Tedavi Alanlar (n=13) 
Regorafenib (n=6) 
Panitumumab (n=1) 
Raltitrexed (n=2) 
İrinotekan+Cetuximab (n=4) 

Yeterli sayıya ulaşılamadığından istatistiksel 
değerlendirme yapılamadı. 

Radyoterapi 
Almış 
Almamış 

 
35 
37 

 
19,55 - 50,45 
27,60 - 46,39 

 
0,994 

 

Primere cerrahi yapılmış olan hastalarda medyan GSK süresi 37 ay olarak 

görülmüş olup yapılmamış hastalara oranla (medyan 16 ay) istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık oluşturdu (p<0,001). 
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Şekil 4. Primere cerrahi durumu ile sağkalım eğrisi 

 

Değerlendirmeye alınan hastalarda aynı zamanda adjuvan tedavi almış olan 

hastaların medyan sağkalım süresi 37 ay (%95 GA 19,42 - 54,58), almamış olan 

hastalarda medyan sağkalım süresi 16 ay (%95 GA 11,38 - 20,62) olarak görüldü ve 

bu durum istatistiksel olarak anlamlı idi (p<0,001). 

 

 
 

Şekil 5. Adjuvan tedavi ile sağkalım arasındaki ilişki 
 

 

 

p<0,001 

p<0,001 
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Çalışmada mevcut hastalar üzerinde tanı anındaki performans statusuna göre 

sağkalım değerlendirildi. Buna göre performans statusu 0 olan hastaların medyan 

sağkalım süresi 54 ay (%95 GA 38,98 - 69,02), performans statusu 1 olan hastalarda 

medyan sağkalım süresi 23 ay (%95 GA 9,92 - 36,08) ve performans statusu tanı 

anında 2 olan hasta grubunda medyan sağkalım süresi 7 ay (%95 GA 3,80 - 17,20) 

olarak saptanmış olup elde edilen veriler istatistiksel olarak anlamlı bulundu 

(p=0,001). Sağkalım sürelerindeki artmış değişkenliğin sebebi performans statusu 0 

ile 1 olanlar ve 0 ile 2 olan hastalar arasındaki farklılıktan kaynaklanmaktadır 

(p=0,007).  

 
Şekil 6. Performans statusu ile sağkalım arasındaki ilişki 

 

CEA değeri yüksek gelmiş olan hastaların medyan sağkalım süresi 29 ay 

(%95 GA 20,60 - 37,40), normal olan hastaların medyan sağkalım süresi 48,27 ay 

(%95 GA 37,33 - 59,22) olarak görüldü ve bu durum istatistiksel olarak anlamlı idi 

(p=0,03). 

 

p=0,007 
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Şekil 7. CEA ile sağkalım arasındaki ilişki 
 

Tanı anında LDH değeri yüksek gelmiş olan hastaların medyan sağkalım 

süresi 29 ay (%95 GA 11,16 - 46,84), normal olan hastaların medyan sağkalım süresi 

37 ay (%95 GA 26,97 - 47,02) olarak görüldü ve bu durum istatistiksel olarak 

anlamlı idi (p=0,016). 

 

 
 

Şekil 8. LDH - sağkalım eğrisi  
 

 

 

p=0,03 

p=0,016 
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ALP değeri yüksek görülmüş hastaların medyan sağkalım süresi 23 ay (%95 

GA 11,13 - 34,87), normal olan hastaların medyan sağkalım süresi 50 ay (%95 GA 

34,12 - 65,88) olarak görüldü ve bu durum istatistiksel olarak anlamlı idi (p=0,006). 

 

 
 

Şekil 9. ALP ile sağkalım arasındaki ilişki 
 

Tanı esnasında albumin değeri düşük gelmiş olan hastaların medyan sağkalım 

süresi 26 ay (%95 GA 13,03 - 38,97), normal olan hastaların medyan sağkalım süresi 

37 ay (%95 GA 20,95 - 53,05) olarak görüldü ve anlamlıya yakın bir sonuç elde 

edildi (p=0,053). 

Tanı anında platelet değeri yüksek gelmiş olan hastaların medyan sağkalım 

süresi 15 ay (%95 GA 5,69 - 24,31), normal olan hastaların medyan sağkalım süresi 

37 ay (%95 GA 28,55 - 45,45) ve düşük gelmiş olanların medyan sağkalım süresi 

36,33 ay (% GA 0,00 - 76,31) olarak görüldü ve bu durum istatistiksel olarak anlamlı 

idi (p=0,022). Sağkalım sürelerindeki artmış değişkenliğin sebebi platelet değeri 

normal ve yüksek bulunmuş olan hastalar arasındaki farklılıktan kaynaklanmaktadır 

(p=0,006). 

 
p=0,006 
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Şekil 10. Platelet ile sağkalım arasındaki ilişki 
 

Hedefe yönelik tedavi alan kişilerde medyan sağkalım süresi 37 ay (%95 GA 

34,35 - 39,65) olarak görülmüş olup istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p=0,010). 

 

 
 

Şekil 11. Hedefe yönelik tedavi ile sağkalım arasındaki ilişki 
 

Kombine kemoterapi almış olan hastalarda medyan sağkalım 37 ay (%95 GA 

34,23-39,78), almamış olan hastalarda 15 ay (%95 GA 0,00 - 31,07) olarak görülmüş 

olup istatistiksel olarak anlamlı bulundu.  

 

 

 

p=0,006 

p=0,010 
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Şekil 12. Kombine kemoterapi – sağkalım eğrisi 
 

Univaryant analizlerde istatistiksel olarak tanı yaşı, tanı anındaki CEA düzeyi, 

hedefe yönelik tedavi, tedaviler sonrası metastaz boyut değişimi, primer cerrahi ve 

yüksek platelet değeri parametreleri multivaryant analize alındı (Tablo 13). 

 

Tablo 16. Genel Sağkalımı Etkileyen Faktörlerin Çok Değişkenli Analizi 
 

 %95 Güven Aralığı Göreceli risk P 

Yaş 0,63 - 3,13 1,40 0,409 

CEA düzeyi 0,79 - 5,62 2,11 0,135 

Hedefe Yönelik Tedavi 0,21 - 1,19 0,50 0,117 

Primere Yapılan Cerrahi 0,07 - 0,52 0,19 0,001 

Platelet Değerinin Yüksek Olması 1,77 - 9,16 4,02 0,001 

 

Cox regresyon analizine göre primere cerrahi yapılmayan grubun yapılan 

gruba göre daha fazla risk taşıdığı tespit edildi ve bu durum istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (p=0,001). Trombosit sayısı başlangıçta yüksek olan grubun normal 

ve düşük olan gruba oranla 4,02 kat daha fazla risk taşıdığı görüldü ve bu durum 

istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi (p=0,001). Tüm bunların yanında yaş, CEA 

düzeyi ve hedefe yönelik tedavi alma durumu çok değişkenli analizde risk açısından 

anlamlı olarak bulunmadı (sırasıyla p=0,409, p=0,135, p=0,117). 

 
p=0,033 
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5. TARTIŞMA 
 

KRK’lerde mortalite oranının %50’ye yakın olması nedeniyle, batı 

ülkelerinde kanserle alakalı ölümler arasında ikinci sırada yer almaktadır. Sıklık 

bakımından tüm dünyada dördüncü sırada görülen kolorektal kanserler hakkında 

1990 senesinde 783.000 yeni vaka bildirilirken 2002 yılında bir milyon yeni vaka 

bildirilmiştir. Son yarım yüzyıl içerisinde insidansın giderek artmasına karşın, erken 

tanı ve tedavideki gelişmeler nedeniyle sağkalımda önemli bir ilerleme sağlanmıştır 

(153). 

KRK’de prognostik faktörlerin değerlendirilmesinin hem metastaz hem de 

rekürrens durumunun belirlenmesi ve ayrıca tedavi planının düzenlenmesi açısından 

önemli olduğu görülmüştür (87). Biz de çalışmamızda metastatik kolorektal kanser 

tanısı almış olan 103 hasta üzerinde sağkalıma etkili olan faktörleri belirlemeyi 

amaçladık. 

Literatüre baktığımızda sağkalıma etki eden çeşitli faktörler tanımlanmış olup 

bunlar arasında ilk olarak tanı yaşı karşımıza çıkmaktadır. Kolon kanseri görülme 

sıklığı 40 yaşından sonra giderek artmaktadır ve 60-75 yaş arası pik yapmaktadır 

(154-156). Fietkau ve ark.(157) tarafından 6016 hasta ile yapılan çalışmada, artan 

yaşla beraber kolon kanseri sıklığı artış gösterirken sağkalım oranlarında anlamlı fark 

saptanmadığı gösterilmiştir. Alıcı ve ark.(156) tarafından 466 hasta ile yapılan bir 

çalışmada 40 yaş öncesi ve sonrası gruplar arasında sağkalım açısından fark olmadığı 

gösterilmiştir. Küçüköner ve arkadaşlarının (158) yapmış olduğu tek merkezli 

çalışmada yaş grubuna göre sağkalım analizi incelendiğinde 60 yaş ve altında olan 

hasta grubunda genel sağkalımın 60 yaş üstü gruba kıyasla daha uzun olduğu 

görülmüştür. Bizim çalışmamızda da yaşa göre genel sağkalım analizinde 65 yaş ve 

altı olan grubun 65 yaş üzeri olan gruba göre daha uzun sağkalıma sahip olduğu 

istatistiksel olarak anlamlı olarak bulunmuştur (sırasıyla 52 ay ve 29 ay). 

Metastatik kolorektal kanser tanısı almış hastalar üzerinde yapılmış bazı 

çalışmalarda performans durumunun iyi olmasının, sağkalımı anlamlı şekilde olumlu 

etkilediği gösterilmiştir (159-161). Başka bir çalışmada ise performans skorunun 0 

olmasının sağkalımın iyi olacağını öngörmede, bağımsız bir faktör olduğu 

gösterilmiştir (162). Çalışmamızda mevcut hastalar üzerinde tanı anındaki 
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performans statusuna göre performans statusu 0 olan hastaların medyan sağkalım 

süresi 54 ay (%95 GA 38,98 - 69,02), performans statusu 1 olan hastalarda medyan 

sağkalım süresi 23 ay (%95 GA 9,92 - 36,08) ve performans statusu tanı anında 2 

olan hasta grubunda medyan sağkalım süresi 7 ay (%95 GA 3,80 - 17,20) olarak 

saptanmış olup elde edilen veriler istatistiksel olarak anlamlı bulundu. Elde ettiğimiz 

bulgular literatür ile uyumlu olarak tespit edildi. 

Bu çalışmamızda multivaryant analiz modelinde yaş, CEA düzeyi, hedefe 

yönelik tedavi alımı, primere yapılan cerrahi ve tanı anındaki platelet düzeyinin 

yüksek olması durumu karşılaştırılmıştır. Analiz sonucuna göre primere cerrahi 

yapılmayan grubun yapılan gruba göre daha fazla risk taşıdığı görüldü. Ek olarak 

trombosit sayısı başlangıçta yüksek olan grubun normal ve düşük olan gruba oranla 

daha fazla risk taşıdığı görüldü. Cook ve arkadaşlarının (163) yapmış oldukları bir 

çalışmada 1988 ile 2000 yılları arasında evre 4 kolorektal kanser hastaları 

değerlendirilmiştir. Elde edilen sonuçlarda tüm yaş gruplarında sağkalım oranları 

primere cerrahi yapılan grupta yüksek görülmüş ve istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuştur (kolon kanseri olanlarda 11 aya 2 ay; rektum kanserinde 16 aya 6 ay).  

Çalışmamızda primere cerrahi yapılmış olan hastalarda univaryant analizde 

medyan sağkalım süresi 37 ay olarak görülmüş olup cerrahi yapılmamış hastalara 

oranla (medyan 16 ay) istatistiksel olarak anlamlı farklılık oluşturduğu görüldü. Bu 

sonuç literatür çalışmaları ile uyumlu idi. Moghimi Dehkordi ve arkadaşları (164) 

tarafından yapılmış bir çalışmada; primer tümöre yönelik cerrahi, tek değişkenli 

analizde sağkalım ile kuvvetli şekilde ilişkili bulunmuş ancak çok değişkenli 

analizde bu ilişki anlamlılığını sürdürememiştir ve bağımsız prognostik faktör 

olmadığı bildirilmiştir.  

Hem tümör hem de stromal hücrelerden salınan bazı sitokinlerin birçok 

metastatik kolorektal hastalarda yüksek nötrofil sayısının görülmesine katkıda 

bulunduğu görülmektedir ve oluşan bu nötrofili durumu immunsupresif sonuçlarla 

karşımıza çıkmaktadır. Nötrofiliye sebep olan sitokinler VEGF-A, IL-1 beta ve IL-

6’dır (165). Biz de çalışmamızda nötrofil sayısı ile sağkalım arasındaki ilişkiyi 

sorguladık ancak tek başına nötrofil sayısı ile sağkalım arasında istatistiksel anlamlı 

bir fark elde edemedik. Literatürde akciğer, böbrek, özofagus, mide ve kolon 

kanserlerinde trombositoz gelişimi hakkında bir çok çalışma vardır (166-169). 
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Akyıldız ve arkadaşları (170) tarafından yapılmış olan bir çalışmada 126 kolorektal 

kanserli hasta değerlendirilmiştir ve trombositoz 54 hastada (%42.8) saptanmıştır. 

Tümör evresi ile trombositoz arasında korelasyon saptanmış olup istatistiki olarak 

anlamlı bulunmamıştır. Ancak mortalite oranı ile trombosit sayısı arasında istatistiki 

olarak anlamlı ilişki saptanmıştır (170). Kanserde trombositozun patogenezi tam 

olarak aydınlatılamasa da patogenezde tümör hücrelerinden salgılanan IL-6, IL-1 

gibi inflamatuvar sitokinlerle birçok mediyatörün majör rol oynadığı 

düşünülmektedir. IL-6'nın kemik iliğinden trombosit üretimini artıran 

trombopoietinin (TPO) karaciğerdeki sentezini artırarak trombositoza yol açtığı 

düşünülmekle beraber, trombositozla TPO miktarının korele olmadığını gösteren 

çalışmalar bu hipotezi tartışmalı hale getirmektedir (171, 172). Bizim çalışmamızda 

platelet değeri yüksek gelmiş olan hastaların medyan sağkalım süresi 15 ay, normal 

olan hastaların medyan sağkalım süresi 37 ay ve düşük gelmiş olanların medyan 

sağkalım süresi 36,33 ay olarak görüldü. Literatür ile uyumlu olarak platelet değeri 

yüksek gelen grupta sağkalım süresi belirgin azalmış idi ve bu durum istatistiksel 

olarak anlamlı olarak değerlendirildi. 

Tanı anında CEA değeri yüksek gelmiş olan hastaların medyan sağkalım 

süresi 29 ay (%95 GA 20,60 - 37,40), normal olan hastaların medyan sağkalım süresi 

48,27 ay (%95 GA 37,33 - 59,22) olarak görüldü ve bu durum istatistiksel olarak 

anlamlı idi. Literatür çalışmaları da bulgularımızı desteklemekte olup yapılan bir 

çalışmada 200 hastalık bir seride tanı anında kolorektal karsinom tanılı hastaların 

%43’ünde CEA düzeyi, %27’sinde de CA-19-9 düzeyi yüksek bulunmuştur (173). 

Bir çalışmada preoperatif CEA değeri yüksek olanlarda sağkalımın azaldığı ve 

preoperatif CEA’nın tümör, tümör invazyon derinliği, lenf nodu durumu, evre ve 

postoperatif nüks ile korele olduğu bildirilmiştir (174). 

2006’da, Koukourakis ve ark. (175) tarafından yapılmış bir çalışmaya göre 

cerrahi rezeksiyon yapılmış kolorektal kanserde yükselmiş doku LDH-5 düzeyi 

kötü prognoz için çok güçlü bir bağımsız prediktif faktördür ve ek olarak serum 

LDH düzeyinin düşük olması da düşük tümör LDH-5 düzeyinin göstergesiydi. 

Ancak dokuda yükselmiş LDH-5 düzeyinin olguların sadece yarısında yükselmiş 

serum LDH seviyesine sebep olduğu tanımlanmıştır. Çalışmamızda da literatür 

araştırmamıza uygun şekilde tanı anında LDH değeri yüksek gelmiş olan hastaların 
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medyan sağkalım süresi 29 ay (%95 GA 11,16 - 46,84), normal olan hastaların 

medyan sağkalım süresi 37 ay (%95 GA 26,97 - 47,02) olarak görüldü ve bu durum 

istatistiksel olarak anlamlı idi. 

Meram ve ark. (176) tarafından yapılmış olan çalışmaya göre 24 kanserli 

hastanın serum alkalen fosfataz aktivite düzeyi kontrol grubu ile karşılaştırılarak 

ölçülmüş olup belirgin olarak yükseldiği görülmüştür. Bizim çalışmamızda da ALP 

değeri yüksek gelmiş olan hastaların medyan sağkalım süresi 23 ay, normal olan 

hastaların medyan sağkalım süresi 50 ay olarak görüldü ve bu durum istatistiksel 

olarak anlamlı idi. 

Genel sağkalım süresindeki en belirgin artış, hedefe yönelik ilaçların daha 

yaygın kullanılması sonrasında görülmüş ve birçok çalışmada yaklaşık 30 ay gibi bir 

ortalama genel sağkalım süresinin elde edildiği belirtilmiştir (177). Çalışmamızda 

hedefe yönelik tedavi alan metastatik kolorektal kanser tanısı almış olan hastalarda 

medyan sağkalım süresi 37 ay (%95 GA 34,35 - 39,65) olarak görülmüş olup 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu. 

Çalışmamızda kombine kemoterapi almış olan hastalarda medyan sağkalım 

37 ay (%95 GA 34,23 - 39,78), almamış olan hastalarda 15 ay (%95 GA 0,00 - 

31,07) olarak görülmüş olup istatistiksel olarak anlamlı bulundu. Nguyen ve 

Hwang’ın ileri yaştaki metastatik evre kolorektal kanserli hastalarda uygulanan 

tedavileri inceledikleri çalışmada (178) fluoropridinler, oxaliplatin, irinotekan ve 

hedefe yönelik terapiler değerlendirilmiş ve oxaliplatinin 5-FU ile kombinasyon 

rejimi olan FOLFOX 4 tedavisinin ilk aşamada kabul gören ve kullanılan en sık 

kemoterapi rejimi olduğu belirtilmiş olsa da, sonuç olarak hasta bazlı, hastanın yaş 

ve performans statusunun izin verdiği ölçüde kemoterapi rejimi seçilmesi 

önerilmiştir. Çalışmamızda kemoterapi alabilmiş 98 kişilik grup içerisinde 1. sıra 

tedavi almış olan hastaların 35’i (%35,7) irinotekan bazlı tedavi, 58’i (%59,2) 

oxaliplatin bazlı tedavi ve 5’i (%5,1) fluoropiridin bazlı tedavi almış olup 

oksaliplatin bazlı rejim alanlarda medyan sağkalım 37 ay, irinotekan bazlı rejim 

alanlarda medyan sağkalım 23 ay ve fluoropiridin bazlı rejim alanlarda medyan 

değer elde edilememiş olup ortalama sağkalım 47,67 ay olarak bulundu. Elde 

ettiğimiz sonuçlar istatistiksel açıdan anlamlı çıkmamıştır. 2. sıra ve 3. sıra tedaviler 

için de hasta sayısı yeterli olmadığından karşılaştırma yapılamadı. 
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Ailede kolorektal kanser bulunması bir risk faktörüdür. Rozen ve 

arkadaşlarının yapmış olduğu 471 kişilik bir çalışmada birinci derece bir akrabada 

kolorektal kanser bulunmasıyla risk 1,7 kat artarken, ikiden fazla akrabada kolorektal 

kanser bulunduğunda risk 2,7 kat ve 45 yaş altı akrabalarda kolorektal kanser 

varlığında 5,3 kat arttığı tespit edilmiş (179, 180). Bizim çalışmamızda ailede 

malignite öyküsü olan hastalarda olmayanlara göre anlamlı bir sağkalım farkı mevcut 

değildi. Ancak çalışmamızda aile öyküsünde kolon kanseri vakası olan hasta sayısı 

yalnızca 8 kişi olduğundan karşılaştırma yapılamadı. 

Kolon kanserleri erkeklerde biraz daha sık görülmektedir (154, 181). Han-

Shiang ve arkadaşları (182) tarafından 2082 hasta üzerinde yapılmış olan çalışmada 

erkek cinsiyetin kötü prognostik faktör olduğu belirtilmiştir. Ancak yapılan 

çalışmaların çoğunda cinsiyetler arasında prognoz açısından anlamlı bir farklılık 

bulunmadığı görülmüştür. Yine Asaad ve ark. (183) tarafından evre II kolon kanseri 

tanılı hastalarda yapılan bir çalışmada, erkek cinsiyetin kötü prognostik faktör 

olduğunu bildirmiştir. Ancak çalışmaların çoğunda erkek ve kadın cinsiyet arasında 

prognoz açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmadığı görülmüştür 

(184, 185). Bizim yaptığımız çalışmada da sağkalım analizinde cinsiyete göre 

anlamlı bir fark saptanmamıştır. 

Lau Caspar Thygesen ve arkadaşlarının yapmış oldukları 2008 yılındaki bir 

çalışmada BMI > 22.5 olan hasta grubunda kolon kanseri riskinin önemli ölçüde 

artmış olduğu bulunmuştur (186). Bizim çalışmamızda beden kitle indeksine göre 

anlamlı farklılık saptanmamıştır. Artan kanıtlar diabetes mellitusun kolorektal kanser 

tanısında yüksek risk ile ilişkili olduğunu göstermektedir (187-189). Bizim 

yaptığımız çalışmada ailede diyabet tanısı almış olan metastatik kolorektal kanseri 

tanılı hastalara bakılmış olup aile öyküsü olan ile olmayan grup arasında anlamlı bir 

sağkalım farkı saptanmadı. Sigara kullanım durumuna baktığımızda Moghimi-

Dehkordi ve ark. (164) sigara kullanımının sağ kalımla ilişkisinin bulunmadığını 

bildirmiştir. Bunun yanında Türkoğlu ve ark. (190) tarafından yapılmış olan 

çalışmada sigaranın genel sağkalım süresi ile anlamlı ilişkisi bulunmamıştır. Bizim 

çalışmamızda sigara içen grup ile içmeyen grup arasında sağkalım süresi bakımından 

anlamlı farklılık saptanmamıştır. 
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Müsinöz karsinomlar içinde taşlı yüzük hücreli türü daha agressif 

seyretmektedir (191). Han-Shiang ve ark. (182) tarafından 2082 vaka ile yapılan 

çalışmada müsinöz karsinomların müsinöz olmayanlara göre daha kötü prognozla 

ilişkili olduğu belirlenmiştir. Bizim çalışmamızda tümör histolojik tipinin sağkalım 

üzerinde anlamlı değişikliğe sahip olmadığını gördük. Histolojik derecenin 

sağkalıma etkili bir faktör olduğu belirlenmiştir (7). Cohen ve arkadaşlarının (192) 

yaptığı bir çalışmada histolojik grade anlamlı prognostik faktör olarak tespit 

edilmiştir. Buna benzer şekilde Mekele ve ark. (193) tarafından 50 yaş öncesi 

hastalarda prognostik faktörlerin araştırıldığı çalışmada, histolojik grade, lokal 

rekürrens ve genel sağkalım için anlamlı bağımsız bir prognostik faktör olarak 

bulunmuştur. Ancak grade ile prognoz arasında ilişki olmadığı belirtilen çalışmalar 

da mevcuttur. Bunlardan Wang ve arkadaşlarının (194) yaptığı çalışmada lenf nodu 

pozitif hastalarda prognostik faktörler araştırılmış ve grade durumunun prognoza 

etkili olmadığı saptanmıştır. Bizim çalışmamızda da histolojik grade durumunun 

sağkalım üzerinde anlamlı etkisinin olmadığı görüldü. 

Literatürde kolorektal kanserlerin %31’nin rektum, %69’nun diğer 

segmentlere yerleştiği belirtilmektedir (195, 196). İzbul ve ark. (197) tarafından 

yapılan çalışmada sol kolon kanserleri %76.93, sağ kolon kanserleri %23.07 

oranında tespit edilmiştir. Gelişmiş ülkelerde bu oranın terse dönmeye başladığı ve 

sağ kolon kanser insidansının arttığı belirtilmektedir (198, 199). Bizim çalışmamızda 

da rektosigmoid bölge tümörleri %42, sol kolon %27, sağ kolon %26 ve %5 

transvers kolon olarak görüldü. Literatürde sol kolon veya sağ kolon tümörlerinin 

daha iyi prognoza sahip olabileceğini bildiren çeşitli çalışmalar varsa da; primer 

tümörün yerleşim yerinin prognoz üzerine etkisi olduğu konusu kesinlik 

kazanmamıştır (155). Örnek verecek olursak Burton ve ark. (200) tarafından yapılan 

bir çalışmada 4 yıllık sağkalım oranlarının sağ (%57) ve sol kolon (%52,5) kanserleri 

arasında anlamlı farklılık göstermediği görülmüştür. Biz de çalışmamızda tümör 

yerleşim yerinin sağkalım ile ilişkisine baktığımızda istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark yakalayamadık. 

Tanı anında ateş, gece terlemesi ve kilo kaybı olan hastalarla semptomu 

olmayan hastaları ayrı ayrı karşılaştırdığımızda anlamlı sağkalım farkı görülmedi. 

M.F. De Marco ve arkadaşlarının (201) yapmış olduğu çalışmada kısa süreli 
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sağkalım üzerinde (özellikle 70 yaş ve üzeri kolorektal kanser tanısı almış 

erkeklerde) komorbiditenin olumsuz yönde etki gösterdiği bulunmuştur. Bizim 

çalışmamızda komorbid hastalığı olan metastatik kolorektal kanser tanısı almış 

hastalarda medyan sağkalım süresi 35 ay, komorbid hastalığı olmayanlarda 52 ay 

olarak görülmüş olup istatistiksel olarak bu fark anlamlı bulunmamıştır. 

Birçok çalışmada uzun süreli ve düzenli aspirin kullanımı ile kanser riskinde 

büyük bir azalma meydana geldiği belirtilmektedir (202-205). Düşük doz aspirin 

kullanılan iki çalışmada güçlü bir protektif etki gösterilememiştir (206). Klinik vaka 

kontrollü çalışmalarda aspirin ve diğer nonsteroidal antiinflamatuar ilaçları ilaçları 

alanlarda, almayanlara göre kolorektal kanserle ilişkili mortalitede % 40-50 azalma 

olduğu gösterilmiştir (207-209). Bizim çalışmamızda aspirin kullanan hasta 

grubunda medyan sağkalım süresi 54 ay, kullanmayan hastalarda medyan sağkalım 

süresi 36 ay olarak görülmüş olup elde ettiğimiz sonuçlar anlamlı bir fark teşkil 

etmiyordu.  

Heys ve arkadaşlarının (210) yapmış olduğu çalışmada kolorektal kanser 

tespit edilmiş 431 hastada serum albumininin sağkalımda bağımsız bir prognostik 

faktör olduğu görülmüştür. Taivan’da yapılan bir çalışmada küratif cerrahi yapılan 

3849 kolon kanseri tanılı hastada hipoalbuminemi hem lokalize (stage 1 ve stage 2) 

hem de lokal ileri kanser için postoperatif mortalitenin daha yüksek oranda olduğunu 

göstermektedir (211). Boonpipattanapong ve ark. (212) tarafından yapılan çalışmada 

yine benzer şekilde operasyon öncesi bakılan albumin düzeyi 3,5 gr/dl altında olan 

hastalarda, albumin düzeyi 3,5 gr/dl üzerinde olan hastalara göre prognozun daha 

kötü olduğu görülmüştür. Bizim çalışmamızda da albumin değeri düşük gelmiş olan 

hastaların medyan sağkalım süresi 26 ay, normal olan hastaların medyan sağkalım 

süresi 37 ay olarak görüldü ve anlamlıya yakın bir sonuç elde edildi.  

Patanaphan ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada hem tanı anında 

metastatik olanlarda hem de takipte metastatik olanlarda en sık metastaz bölgesinin 

karaciğer olduğu bildirilmiştir (104). Ayrıca aynı çalışmada sağkalımı en olumsuz 

şekilde etkileyen metastaz bölgesinin beyin metastazı olduğu (5,5 ay), ve bunu 

karaciğer metastazının izlediği (9 ay) bildirilmiştir. Multiple metastazı olanlarda ise 

GSK 10 ay olarak bildirilmiştir (213). Çalışmamızda karaciğer metastazı olan 

hastalarda medyan sağkalım 36 ay, akciğer metastazı olanlarda 37 ay, yumuşak 

51 



doku/diğer metastaz durumu olan hastalarda medyan sağkalım 35 ay, kemik 

metastazı olanlarda medyan sağkalım 37 ay olarak görülmüştür ve kendi aralarında 

anlamlı sağkalım farkı elde edilmemiştir. Literatürde metastazektominin sağkalımı 

iyileştirdiğini gösteren pek çok çalışma mecuttur. Bu çalışmalarda kolorektal 

kanserlerde karaciğer ve akciğer metastazektomilerinin sağkalımı anlamlı olarak 

iyileştirdiği bildirilmiştir (214-216). Çalışmamızda metastazektomi yapılmış olan 

hastalar ile yapılmamış hastalar arasında anlamlı bir sağkalım farkı elde edilemedi. 

Kolorektal kanserlerde K-RAS mutasyonu ile ilgili yapılmış çalışmaların en 

önemlilerinden olan Christos ve arkadaşlarının bir çalışmasında K-RAS mutasyonu 

negatif “wild type” hastalarda, cetuximab monoterapisi ile destek tedavisine göre 

sağkalımda anlamlı iyileşmeler gösterilmiştir. Sadece destek tedavisi alan hastalarda 

ise K-RAS durumu ile sağkalım süreleri arasında anlamlı bir ilişki gösterilememiştir. 

Bu durum K-RAS’ın sağkalım üzerine olan etkisinin tedaviye bağımlı olduğu 

belirtilmiştir (217). Bizim çalışmamızda K-RAS pozitif olan hastalarda medyan 

sağkalım 37 ay, negatif olan hastalarda 23 ay olarak görülmüş olup istatistiksel 

olarak anlamlı çıkmamıştır. 

Çalışmamızda birçok klinik ve sosyodemografik faktörde gerek sağkalım 

gerekse metastaz ilerleme ve boyut değişikliği açısından belirli değerlendirmelerde 

bulunmuş olduk. Daha kapsamlı yapılacak çalışmalarla kolon kanserindeki 

prognostik faktörlerin önemi aydınlığa kavuşacaktır. 
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6. SONUÇLAR 
 

• Çalışmamızda cox regresyon analizine göre primere yönelik cerrahi 

yapılmış olan hastalarda sağkalımın yapılmayanlara oranla daha uzun 

olduğu bağımsız risk faktörü olarak tespit edildi. Aynı şekilde tanı 

sırasında trombosit sayısı başlangıçta yüksek olan grupta diğerlerine göre 

sağkalım sürelerinin daha kısa olduğu hem univaryant hem de 

multivaryant analizde anlamlı olarak bulundu. 

• Cox regresyonunda anlamlı olarak bulunmayan ancak univaryant 

analizlerde istatistiksel olarak anlamlı olarak görülen prognostik faktörler; 

hedefe yönelik tedavi alımı, performans statusunun tanı anında düşük 

skorda olması; tanı anındaki CEA, LDH ve ALP değerinin normal olması, 

kombine kemoterapi alımı ile hastanın adjuvan tedavi almış olmasıydı ve 

bu hastalarda sağkalımın daha uzun olduğu tespit edildi. 

• Çalışmaya alınmış olan hastalarda cinsiyet, aile yapısı, yaşanılan yer, 

ailede kanser öyküsü, ailede diyabet öyküsü, ailede sağlık personeli varlığı 

ile sağkalım arasında anlamlı ilişki bulunmamıştır. Ek olarak tümör 

bölgesi, histolojisi ve gradı sağkalım açısından anlamlı fark 

oluşturmamıştır.  

• Aspirin kullanımı, komorbidite varlığı, sigara kullanımı, ateş, gece 

terlemesi, kilo kaybı, beden kitle indeksi, metastaz bölgesi, 

metastazektomi yapılma durumu, radyoterapi alım durumu, K-RAS 

mutasyon analizi; tanı sırasındaki lipit düzeyleri, albumin seviyesi, beyaz 

küre sayısı, bazofil ve nötrofil düzeyi ile sağkalım arasında ilişki 

bulunamadı. 

• İlk sıra tedavide oksaliplatin, irinotekan ve fluoropiridin bazlı kemoterapi 

rejimleri almış hastalar olmak üzere 3 grup belirlendi ve bunlar arasında 

sağkalım farkı değerlendirildi. İstatistiksel analiz sonucunda anlamlı bir 

fark görülmedi. 

• Çalışmamızda prognostik faktörlerin sağkalım üzerinde önemli bir yere 

sahip olduğu görülmekte olup bu bağlamda daha kapsamlı randomize 

çalışmaların yapılması gerekmektedir. 
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